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Ober das Vorkommen einer Glycerophosphotase 
in tierischen Organen. 


Von 
Paul Grosser und Joseph Husler. 


(Aus der Kinderklinik des stadt, Krankenhauses in Frankfurt a. M.) 


(Eingegangen am 7. Januar 1912.) 


Versuche, die der eine von uns iiber den Kalkstoffwechsel 
begonnen hat’), fiihrten uns zu der Erkenntnis, daB iiber die 
Lehre vom Phosphorstoffwechsel, der ja zum Kalkstoffwechsel 
in innigster Beziehung steht, noch Unklarheiten iiber die fun- 
damentalsten Grundlagen bestehen, und deshalb auch eine 
klare Antwort auf die mannigfaltigen Fragen des Kalkstoff- 
wechsels in physiologischen und pathologischen Verhiltnissen 
nicht zu erwarten ist. Die wichtigste Frage, ob organische 
und anorganische Phosphorséureverbindungen vom Organismus 
gleichsinnig verarbeitet werden, oder ob in dem Nutzeffekt 
beider ein wesentlicher Unterschied besteht, gibt noch in 
jiingster Zeit AnlaS zu ausfiihrlicher Polemik®*). 

Nach den Arbeiten einer Reihe namhafter Autoren scheint 
es, als ob den organischen Verbindungen fiir den Phosphor- 
ansatz der Zellen besondere Vorziige gegeniiber den anorganischen 
Phosphaten zukommen, doch baben andere ernste Forscher 
mit anorganischen Verbindungen dieselbe Wirkung erzielt, wie 
mit organischen. So konnten Hart, Mc Collum und Fuller’) 


1) Grosser, Verhandlungen der Gesellschaft fiir Kinderheil- 
kunde 1911. 
2) Cronheim und Bang in der Zeitschr. f. physikal. u. diit. 
Ther. 1911. 
8) E. B, Hart, Mc Collum und Fuller, Amer, Journ. of 
Physiol. 23. ' 
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in einer groBen Versuchsreihe zeigen, daB junge Schweine so- 
wohl an Gewicht wie an Elementarbestandteilen, besonders an 
Phosphor, durch Zulagen von Calciumphosphat ebensogut zu- 
nahmen wie bei Zufiitterung organischer Verbindungen, und 
auch Berg‘) fand beim erwachsenen Menschen, da8 der Phos- 
phoransatz bei Verfiitterung von Calciumphosphat nicht anders 
war als bei Verfiitterung von organischen Phosphaten oder 
Lecithin. Von diesem wuften wir bisher nur, daB es im Ver- 
dauungskanal durch die fettspaltenden Fermente in Cholin, 
freie Fettsiuren und Glycerinphosphorséure gespalten wird. 
DaB die letztere direkt in den Organismus iibergeht, ist die 
Anschauung der meisten Autoren, die sich dabei auf Hase- 
broek®*) stiitzen. Dieser konnte im Kloakenschlamm kein 
Ferment nachweisen, das Glycerinphosphorséiure zu zerlegen 
vermochte, und schloB daraus, da8 diese Séiure durch Fermente 
nicht spaltbar wire. Die prinzipielle Wichtigkeit der Frage 
veranlaBte uns, diese Untersuchungen aufzunehmen, und zwar 
mit tierischen Organen. 

Als Versuchslésung benutzten wir eine 1°/,ige wisserige 
Lésung von Natriumglycerophosphat (Merck), die optisch in- 
aktiv und frei von organischen Phosphaten war. Letztere 
Eigenschaft wurde vor jeder Versuchsreihe gepriift, da wir 
hin und wieder auf Praparate stieBen, die mit Magnesiamischung 
leichte Triibung gaben. Zu einer bestimmten Menge Lésung 
wurde das zu untersuchende Organpulver oder -extrakt hinzu- 
gesetzt und 24 Stunden unter Toluol- oder Phenolzusatz in den 
Brutschrank bei 37° gestellt. Nach Ablauf dieser Zeit wurden 
die nicht gelésten Bestandteile durch Kaolin unter Zusatz von 
2 bis 3 Tropfen konz. Essigsiure und Kochsalz adsorbiert und 
das Filtrat auf Phosphorsaéure durch salpetersaures Molybdin 
oder ammoniakalische Magnesiamischung gepriift. Ficl diese 
Priifung positiv aus, so wurde vom gebildeten Phosphorsaure- 
Ammoniak-Magnesia-Niederschlag abfiltriert, das Filtrat nach 
Neumann verascht*) und wieder auf Phosphorséure gepriift. 


1) Ragnar Berg, diese Zeitschr. 30. 

2) Hasebroek, Zeitschr. f. physiol. Chem. 12. 

8) Es ist unbedingt erforderlich, nach Neumann zu_veraschen, 
da die gewéhnliche Saéurespaltung nicht immer die Glycerinphosphorsiure 
quantitativ aufschlieBt. 
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Bildete sich jetzt kein Niederschlag, so war die fermentative 
Spaltung quantitativ, da eben keine gebundene Phosphorséure 
mehr in dem zur Veraschung gelangten Filtrat vorhanden war. 
War jedoch Phosphorséure nachgewiesen, so wurde diese quan- 
titativ bestimmt. Und zwar so, da8 in einem aliquoten Teile 
des Kaolinfiltrates die anorganische Phosphorséure als pyro- 
phosphorsaure Magnesia bestimmt und aus der Differenz 
zwischen der in der Stammlésung an Glycerin gebundenen und 
der nach der Spaltung gefundenen Menge die abgespaltene 
Menge P,O, berechnet wurde. 

Bei allen Versuchen wurden zwei Kontrollen angesetzt, 
und zwar einmal mit gekochtem Organpulver bzw. Extrakt 
und zweitens mit Kochsalzlésung statt der Glycerophosphat- 
lésung. Bei dieser letzteren Kontrolle zeigte sich manchmal 
eine geringe Triibung nach Zusatz von Magnesiamischung, ein 
Zeichen, daB aus dem Organpulver selbst durch autolytische 
Fermente eine ganz geringe Menge Phosphorsaure frei wurde. 
Bei der Kochkontrolle ist es notwendig, Pulver oder Extrakt 
vor der Mischung mit der Glycerophosphatlésung zu kochen, 
da sonst bei den wirksamen Organen schon vor dem Kochen 
P,O, abgespalten werden kann. 

Wir untersuchten die Organe einer unmittelbar zum Ver- 
suche getéteten Katze. Die Wirkung des Organpulvers auf 
die Glycerophosphorséure zeigt die folgende Tabelle. 








Abgespaitene Abgespaltene 
Oo O 

rgan P.O; rgan P,0, 

l. Nire ..... | 100%, |5. Miz .....| Spur 

S Dees ass 100 , Reber ve: « 0 
ee ee } 62 ,. 7. Muskel ... .| 0 
ms + ee 16 ,, 8. Herzmuskel . . | 0 


Von anderen Tieren untersuchten wir noch Kalber- und 
Rinderorgane, sowie die Organe menschlicher Leichen. Hier 
war aber die Wirkung wesentlich schwicher, wenn auch die 
Reibenfolge der der Katzenorgane ahnlich war. Das unter- 
suchte Rinderpankreas spaltete iiberhaupt nicht, wahrend die 
Darmschleimhaut eines frisch getéteten Hundes und ebenso 
die Niere einer Maus die Glycerinphosphorsaure restlos spaltete. 


Wir glauben das Verhalten der Kalb-, Rind- und mensch- 
1* 
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lichen Organe darauf zuriickfiihren zu kénnen, daB die Ver- 
arbeitungen dieser Organe erst lingere Zeit nach dem Tode 
stattfinden konnten und so die Wirkungskraft betrachtlich ver- 
mindert war. 

Von Menschen untersuchten wir noch Blut und Faeces, 
und zwar vom Erwachsenen, Séugling und vom flteren Kind. 
Das Blut lieBen wir direkt aus der Fingerbeere in die Glycero- 
phosphatlésung tropfen. Von dem Faeces stellten wir uns 
Glycerinextrakt her. Wahrend das Blut niemals Spaltung zeigte, 
schlossen die Faecesextrakte die Phosphorsiure restlos auf. 

Aus diesen Beobachtungen kénnen wir mit Sicherheit 
schlieBen, da8B die Darmschleimhaut und die Nieren- 
zellen ein Ferment besitzen, das Glycerophosphat- 
lésung vollstandig spaltet, und daB ein solches Ferment 
auch in den Lungen enthalten ist, anscheinend aber in ge- 
ringerer Menge. Leber und Milz weisen dieses Ferment nur 
spurenweise auf, wahrend Pankreas, Muskel, Herzmuskel und 
Blut es iiberhaupt nicht enthalten. 

Es fragt sich nun, ob dieses Ferment mit einem der be- 
kannten Fermente identisch ist. Wir untersuchten Trypsin, 
Pepsin, Papayotin, Steapsin, Pankreatin, Labferment und 
Erepsin, das uns von Herrn Prof. Cohnheim in liebens- 
wiirdigster Weise zur Verfiigung gestellt war. AuBer dem 
Erepsin bewirkte keines der genannten Fermente eine Glycero- 
phosphorsaure-Spaltung. Das Erepsin jedoch spaltete voll- 
stindig. Wir glauben jedoch nicht, daB diese Wirkung von 
dem gleichen Ferment ausgeiibt wird, das die Peptone abbaut, 
sondern daB in dem DarmpreBsaft, den die Erepsinlésung dar- 
stellt, meben dem Erepsin noch eine Glycerophosphotase ent- 
halten ist. Wir sehen also, daB dieses Ferment mit keinem 
der bekannten Fermente identisch ist. Und auch mit dem 
von Rona’) erst kiirzlich beschriebenen stimmt es nicht iiber- 
ein, da sein esterspaltendes Ferment gerade im Pankreas am 
stirksten enthalten ist und auch im Blut vorkommt, das 
unserige jedoch weder in den Pankreasfermenten noch im 
Blut nachzuweisen war. 


1) Rona, Uber ein Ester spaltendes Ferment. Diese Zeitschr. 
32, 482. 

















Glycerophosphotase in tierischen Organen. 5 


Bei der Wirkung der Faeces-Extrakte kénnte der Ein- 
wand erhoben werden, da8B es sich nicht allein um Darm- 
zellenwirkung, sondern auch um Bakterienwirkung handeln 
kénnte. Da wir aber weder von Koli-, Staphylo- oder Strepto- 
kokkenkulturen noch von  Bouillon-Misch-Kulturen der Ge- 
samtflora der Faeces Glycerophosphotase-Wirkung sahen, so 
diirfte dieser Einwand hinfallig sein, und wir kénnen sagen, daB 
das Ferment in den Faeces mit ausgeschieden wird, 
waihrend es der Harn nach unseren Untersuchungen 
nicht enthalt. 

Samtlichen bisher angefiihrten Versuchen gegeniiber ist der 
Einwand erlaubt, da8 diese Fermentwirkung zwar auf das 
synthetische Praparat besteht, nicht aber auf die im Lecithin 
vorkommende optisch aktive Glycerinphosphorsiure. Aber 
darauf angestellte Untersuchungen zeigten uns die Hinfalligkeit 
dieses Einwandes. Versetzten wir Lecithin-(Merck-)Emulsionen 
mit Darmpulver oder DarmpreBsaft, so war keine Phosphor- 
siure nachzuweisen. Verseiften wir aber das Lecithin und 
priiften die neutralisierte Lésung, in der vor Zusatz des Pulvers 
oder Extraktes keine freie Phosphorsiure vorhanden war, nach 
dem Zusatz, so zeigte sich vollstiéndige Spaltung. Ebenso wenn 
wir zum Lecithin nicht nur die Glycerophosphotase sondern zu- 
gleich auch Steapsin hinzufiigten. Wir kénnen also sagen, daB 
auch die natirliche Glycerophosphorséure des Leci- 
thins durch die wirksamen Organe abgebaut wird. 

Wir wollen aus diesen noch zu erginzenden Versuchen 
keine weitgehenden Folgerungen ziehen; nur die Tatsache wird 
durch sie aufgeklart, daB nimlich sowohl oral wie subcutan 
einverleibte Glycerophosphorséure als anorganische Phosphor- 
siure im Urin ausgeschieden wird. Die oral eingefiihrte wird 
schon im Darm gespalten, dann vom Organismus wieder gepaart 
und schlieBlich ebenso wie die subcutan eingefiihrte von den 
Nierenzellen zerlegt. Es scheinen also fiir die organischen 
Phosphate dieselben Gesetze zu gelten wie fiir andere kompli- 
zierte Verbindungen, die wir in der Nahrung aufnehmen. 








Studien in der Chlorophyllgruppe. XII. 
Von 
L. Marchlewski. 


Uber 8-Phylloporphyrin. I. 
Von 
L. Marchlewski und J. Robel. 


(Hingegangen am 2. Januar 1912.) 
Mit 1 Tafel. 


Vor kurzem haben wir Untersuchungen beschrieben'), die 
zeigten, daB die von Willstatter und Fritzsche*) an der 
Beschreibung des Phylloporphyrins von Schunck und Mar- 
chlewski geiibte Kritik unberechtigt war und da8 das sog. 
Pyrroporphyrin der erstgenannten Forscher nichts anderes ist 
als etwas verunreinigtes Phylloporphyrin der letzteren. Uber 
das stirker basische Produkt von Willstaétter und Fritzsche 
haben wir uns damals nicht geaiuBert, da wir bei der Anwen- 
dung des Phyllotaonins als Ausgangsmaterial ihm nicht begegnet 
sind. Jetzt sind wir in der Lage, auch beziiglich des stairker 
basischen Porphyrins genauere Angaben zu machen und die- 
jenigen von Willstatter und Fritzsche wesentlich zu kor- 
rigieren. Diese Forscher hatten keine einheitlichen Substanzen 
unter den Hianden. Das Fehlschlagen der von ihnen benutzten 
Methode hat seinen Grund in der zu gering geschatzten Basi- 
zitét des weniger basischen Produktes, naimlich des Phyllo- 
porphyrins von Schunck und Marchlewski, das zugleich 
gebildet wird. Letzteres wird, wie zu erwarten war, von 
*/,°/,iger Salzséure aus atherischen Lésungen ebenfalls auf- 


1) Diese Zeitschr. 32, 204, 1911. 
2) Liebigs Annal. 1909, 33. 
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genommen, allerdings in geringerem Grade, jedoch in geniigen- 
den Mengen, um das starker basische Produkt zu verunreinigen 
und das Spektrum desselben zu entstellen. Die Trennung 
beider Porphyrine gelingt nur bei Anwendung einer 2mal so 
schwachen Lésung als die, die von Willstatter und Fritzsche 
angewandt wurde, d.h. nur mit Hilfe einer */,°/,igen Salzsiure. 

Das rein dargestellte, starker basische Porphyrin, das wir 
Phylloporphyrin # nennen, unterscheidet sich in spektroskopi- 
scher Beziehung vom Piylloporphyrin von Schunck und 
Marchlewski besonders dadurch, daB simtliche Bander ziemlich 
bedeutend nach dem roten Ende des Spektrums verschoben 
erscheinen, aber der allgemeine Charakter bleibt derselbe, 
wahrend in der Beschreibung von Willstatter und Fritzsche 
sehr bedeutende Unterschiede in beiden Spektren, besonders in 
bezug auf die relativen Intensitaéten der beiden ersten Bander, 
verzeichnet werden. Zur Darstellung des Phylloporphyrins / 
bedienten wir uns einer Robchlorophyllansiure, die aus Ahorn- 
blitterchlorophyllan bereitet wurde. Die getrockneten und ge- 
pulverten Blatter wurden mit dem 5fachen Gewicht von 
siedendem 96°/, igen Alkohol iibergossen und nach '/,stiindigem 
Riihren bei 300 Atm. gepreBt. Die erhaltene Rohchlorophyll- 
lésung zeigte fiir das Na-Licht einen Extinktionskoeffizienten 
== 14. Sie wurde nach dem Filtrieren mit Oxalsiure versetzt 
(auf 11 25 ccm 10°/,ige alkoh. Lésung) und am nichsten Tage 
abfiltriert. Das Chlorophyllan wurde dann nach der Methode 
von E. Schunck gereinigt. Das Chlorophyllan wurde sodann 
verseift, indem auf 1 g 50 ccm (10°/,) KOH in Methylalkohol 
verwendet wurden, und nach 24stiindigem Stehen in der Kilte 
die gebildeten Chlorophyllanséuren durch Salzsiurezusatz aus- 
gefallt, filtriert und auf dem Wasserbade getrocknet. 

Je 1g dieses Produktes wurde nun mit 50 ccm 10°/,igem 
KOH in Alkohol bei 200° im Autoklaven erwirmt. Nach 
3*/,stiindigem Erhitzen wurde der Inhalt des Autoklaven mit 
Wasser versetzt, mit Essigsiure angesiuert und mit Ather ex- 
trahiert. Die atherische Lésung wurde wiederholt mit Wasser 
gewaschen, wobei ein gelbbrauner Farbstoff entfernt wurde, 
und dann mit '/,°/,iger Salzsiure extrahiert. Der salzsaure 
Extrakt wurde einigemal mit dem gleichen Volumen Ather aus- 
gewaschen, wobei in die ersten Atherextrakte ein Gemisch von 
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Farbstoffen iiberging, unter denen, dem Spektrum nach zu 
urteilen, Phylloporphyrin von Schunck und Marchlewski 
iiberwog. Das Band von den Wellenlingen 4 623—618 war 
namlich starker als das nachstliegende, weniger stark gebrochene 
Band (von 4 633—628). Die nachsten Extrakte zeigen die 
ebengenannten Bander von ungefahr derselben Intensitaét. So- 
bald die weiteren Extrakte das Band bei 4 633—628 stirker 
erscheinen lassen als das Band bei 4 623—618, wird die Ex- 
traktion mit Ather aufgegeben und die saure Lésung mit 
Natriumacetat versetzt und das Ganze von neuvem mit Ather 
behandelt. 

Die Untersuchung der erhaltenen Lésung im Spektroskop 
zeigte ein Spektrum, das der Zeichnung von Willstatter sowie 
auch der angegebenen Intensitatsrcihenfolge gut entsprach, je- 
doch mit einer wichtigen Ausnahme. Band I war ebenso dunkel 
wie Band II. Da nun die Lage des Bandes II (A 624—621) 
derjenigen des Bandes I des Phylloporphyrins von Schunck 
und Marchlewski entspricht, so kamen wir sofort zu dem 
SchluB, daB die iatherische Lésung, die Willstaétter und 
Fritzsche untersuchten, Phylloporphyrin von Schunck und 
Marchlewski noch enthalten muBte. Um dieses Porphyrin 
zu entfernen, wurde nun die atherische Lésung mit */,°/,iger 
Salzsdure extrahiert. Die Saure farbte sich rotviolett, und die 
dariiberstehende atherische Lisung, in der das Mengenverhiltnis 
sich zugunsten des Phylloporphyrins von Schunck und Mar- 
chlewski anderte, zeigte nun das Willstatter und Fritzsche- 
sche Spektrum. Die Lésung in */,°/,iger Salzsiure hat eine 
schén rotviolette Farbe, deren blauer Ton intensiver ist als 
der von Kaliumpermanganatlésungen. Sie wurde mit dem 
gleichen Volumen Wasser versetzt und mit Ather extrahiert. 
Eine vorausgehende Behandlung mit Natriumacetat ist insofern 
nicht ratsam, als die abgeschiedenen ziegelroten Flocken nur 
schwierig von Ather gelést werden. Letztere kénnen iibrigens 
leicht in Lésung gebracht werden, wenn man sie mit Eisessig 
behandelt und dann Ather zusetzt und schlieBlich die Essig- 
siure durch Waschungen mit Wasser entfernt. Die atherischen 
Lésungen, die auf diese Art erhalten werden, zeigen ein charak- 
teristisches Spektrum, das dem starker basischen Porphyrin 
eigen sein mu8. Das Spektrum stimmt nicht iiberein mit den 
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Angaben von Willstatter und Fritzsche. Ein starkes Doppel- 
band im Orange ist auch in konzentrierten Lésungen nicht zu 
bemerken [vgl. die Zeichnung von Willstatter’)], sondern 
nur ein starkes Band, das an der starker gebrochenen Seite 
von einem zweiten, auBerst schwachen Bandchen begleitet ist, 
ganz wie im Spektrum des ,,alten‘ Porphyrins. Das gleiche 
ist auch in schwacheren Lésungen zu konstatieren, immer ist 
das weniger gebrochene Band bedeutend intensiver als das 
stirker gcebrochene, wahrend Willstatter das Umgekehrte 
angibt. 

Die atherische Loésung wurde konzentriert, wobei das 
Phylloporphyrin / in Nadeln auskrystallisierte. Es zeigte sich, 
daB es nicht angeht, die beiden Porphyrine voneinander kry- 
stallographisch so zu unterscheiden, wie dies Willstatter und 
Fritzsche taten. Beide Porphyrine kénnen in stumpfen 
Séulen krystallisieren, nur erscheint das alte Porphyrin, das 
jetzt zweckmaBig Phylloporphyrin « genannt werden soll, 
in breiteren Saulen als das stairker basische Phylloporphyrin /. 
In Substanz verglichen sind beide krystallisierten Porphyrine 
sich sehr &hnlich, das «-Porphyrin hat einen etwas lebhafteren 
Glanz. Genaue Angaben iiber die Unterschiede in Léslich- 
keiten beider Substanzen kénnen nur nach quantitativen 
Messungen gemacht werden, sonst verfallt man in Fehler. Aus 
qualitativen Versuchen zu schlieBen, ist Phylloporphyrin f in 
Alkohol wie auch in Ather schwerer léslich als das Phyllo- 
porphyrin «, wahrend man aus den Angaben von Wiillstatter 
und Fritzsche das Entgegengesetzte annehmen miiBte*). In 
Eisessig ist das f-Porphyrin leichter léslich als das «-Porphyrin. 
Die Lésung des £-Porphyrins in Salzsiure mittlerer Konzen- 
tration (10°/,ig) ist rotviolett und hat keinen braunstichigen 
Ton, noch ist sie gar ,,griin tingierend“, wie Willstaétter und 
Fritzsche angaben. Im Vergleich mit einer analogen Lésung 
des Phylloporphyrins « ist die obige Lésung entschieden blauer. 


1) 1, S. 115. 

2) Allerdings soll nach Willstatter und Fritzsche Phyllopor- 
phyrin « in einer leichter und einer schwerer léslichen Modifikation vor- 
kommen. Unter diesen Umstiinden erscheint aber der auf S. 43 gedruckte 
Satz der Autoren, der sich auf das Phylloporphyrin von Schunck und 
Marchlewski bezieht, besonders ungerechtfertigt. 
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Beim Verdiinnen von Lésungen in konz. Salzsiure beobachtet 
man das gleiche Verhalten, d. h. man erhalt klare Lésungen. 
Die entgegengesetzte Beobachtung von Willstaétter und 
Fritzsche kann daher keine allgemeine Giiltigkeit haben. Es 
ist méglich, daB beim Wahlen ganz besonderer Mengenverhilt- 


nisse von konz. Séure und Wasser das Chlorhydrat des Phyllo- mes 
porphyrins « gefallt wird. Sicher ist es aber auch, daS man , 
eine Lésung des Phylloporphyrins « in konz. Salzsiure mit , 
Wasser versetzen kann, ohne eine Abscheidung zu bemerken, “ 


und es war daher ungerechtfertigt, auf Grund derartiger quali- 
tativer Versuche die Angaben von Schunck und Marchlewski 
anzugreifen und die Reinheit des Produktes zu bezweifeln. 

Die Lage der Absorptionsbinder des Phylloporphyrins £ 
wurde fiir eine atherische Lésung ermittelt, deren Extinktions- 
koeffizient fiir Natriumlicht 0,2744 betrug. Die Lésung wurde 
erhalten, indem krystallisiertes Phylloporphyrin £ wahrend 
24 Stunden in Beriihrung mit Ather stand und vom ungeldsten 
Porphyrin abfiltriert wurde. 











Schich- a 
ten- 20 mm 40 mm 60 mm 70 mm 100 mm 
dicke | 
— L ————— 1 ee 
BandI}| 4 633,3—629,5 | 4 633,5—628,3 | 4 633,5—627,8 A 634,0—627,3 {4 ny a 
: ly (als Schatten 
0 br joe | 4 623,0-618,3 | 4 626,0—618,3 (ou T: bis 17.8) 
, ITI 4 606,0—601,8 | 4 606,0—601,5 | 4 606,8—601,5 | 4 606,8—601,5 


Schatten bis | 

1 587.6 4 690,5—571,5 |¢ 4 591,5—571,3 |f2 595,0—562,3 |, 02 - np, 
» IV) 2 577,0—572,0 {Schatten b. 563,3 (Schatten b. 562,5|\Schatten b.561,8, * °955—562,0 
Schatten b. 565,5| 
V| 4 539,5—528,0 | 2 542,0—526,5 2 542,5—526,0 | 1 543,5—525,5 | 1 44,3 (End. 
VI] 2 514,3—487,0 | 4517,0—483,5 | 4 518,56—482.0 | 4 519,0—481,5 








‘f absorption) 


Der Intensitét nach lassen sich die Bander wie folgt 
ordnen : 

VI>IV>V>I1>0I>I11. 

Erwahnt mag noch werden, da8 der am weniger gebrochenen 
Rande des vierten Bandes verzeichnete Schatten (20 mm) vom 
eigentlichen Band durch eine kaum bemerkbare Aufhellung 
getrennt ist; die Ausmessung derselben war aber undurchfiihrbar. 

Eine Lésung des Phylloporphyrins in 10°/,iger Salzsiure 
verursacht im Spektrum 5 Bander. Das am stirksten ge- 











-627,0 
atten 
617,8) 
-601,5 


-562,0 


(End 
tion) 





Studien in der Chlorophyligruppe. XII. 11 


brochene ist das schwichste und kann nur in konz. Lésungen 
beobachtet werden. 





Lésung A. | Lésung B.?) Liésung C. | Lésung D. Lésung E.*) 





Band I 
_ iO 
II 
, IV 


| 606,0—592,5 | 604,8—594,0 |  604,3—598,0 het 
606,8—535,3 |( 584,8— | §84,3—577,32) ai aa 
Liekclaess | 568,5—542,0 |f, 564,0—649,5 |; 562,0—550,5 


|\Schatten bis 541,8 (Schatten bis 545,3 
§20,5—508,8  520,0—511,3 _ _ _ 





492,0—479,0 es ee 


Das MiBlingen der Reindarstellung des Phylloporphyrins / 
in den Versuchen von Willstatter und Fritzsche hat seinen 
Grund in der nicht geniigenden Beriicksichtigung der spektro- 
skopischen Methoden bei der Untersuchung von Chlorophyll- 
derivaten, besonders auch im Stadium ibrer Reinigung. Unrein 
war das Priparat, mit dem sie Léslichkeitsversuche ausfihrten, 
und unrein war dasjenige, an dem die spektralen Eigenschaften 
studiert wurden. 

Weitere Studien tiber Phylloporphyrin £ werden bald folgen. 


1) Das Feld zwischen Band II und III ist stark verdunkelt. 
2) Die Lésungen wurden bereitet, indem jedesmal das gleiche Volumen 
10°/,iger Salzsiure zugesetzt wurde. 








Experimentelle Untersuchungen itiber den EinfluBb von 
Rhodanfiitterung. 
Von 
G. Diena. 


(Aus der experimentell - biologischen Abteilung des Kgl. Pathologischen 
Instituts der Universitat Berlin.) 


(Eingegangen am 6. Januar 1912.) 


Herkunft und Ausscheidung des Rhodans sind vielfach 
Gegenstand experimenteller und klinischer Arbeiten gewesen. 

Im Brennpunkte aller hierher gehérigen Untersuchungen 
stehen die Fragen: 

Welches sind die Lieferanten des Rhodans? An welchem 
Orte im Kérper bildet sich das Rhodan? In welche Sekrete 
und Exkrete tritt das Rhodan iiber und in welchen Mengen? 
Wie beeinfluBt Rhodan den Stoffwechsel? Welche Funktionen 
antiseptischer und anderer Art hat das Rhodan zu verrichten 
und welchen Sinn hat die Rhodanbildung im Kérper iiberhaupt? 
Die Literatur findet sich bis zum Jahre 1906 ziemlich vollstandig 
in der Arbeit ,,Weitere Untersuchungen iiber die Bedeutung 
der Rhodanverbindungen im Tierkérper‘‘') von Edinger und 
Clemens zusammengestellt. 

Seitdem sind nur wenige Arbeiten iiber diesen Gegenstand er- 
schienen. Sie behandeln fast durchgingig die Chemie des Rhodans im 
Tierkérper. Da sich die folgende Arbeit vor allem mit der Ausscheidung 
verfiitterten Rhodans durch die Driisen und anhangsweise auch mit der 
Beeinflussung des N-Stoffwechsels durch verfiittertes Rhodan befaBt, so 
seien nur die wichtigsten derjenigen Arbeiten hier namentlich aufgefiihrt, 
die mit diesen Gegenstinden in Beziehung stehen. 

Ein besonderes Interesse hat das Studium des Einflusses verfiitterten 
Rhodans auf den Kérper nicht zuletzt aus dem Grunde, weil Haus- 
mann (cf. Arbeit von Edinger und Clemens) beobachtet haben will, 


1) Zeitschr. f. klin. Med. 5, 9. 
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daB die Rhodangabe bei Nephritis einen giinstigen, eiweiiverringernden 
EinfluB in bezug auf das Harneiwei8 hat, weil Edinger und Clemens!) 
und neuerdings auch Nerking®) Rhodan erfolgreich bei harnsaurer 
Diathese verwandten, weil Bentley und le Roy#) seine Gabe bei Ar- 
teriosklerose niitzlich fanden, weil Rhodan mit Erfolg bei Zahncaries, bei 
der das Speichelrhodan fehlen soll, verwandt wurde und weil endlich 
verschiedentlich eine sedative Wirkung des Rhodans hervorgehoben wird. 

Diese Hinweise auf die klinische Verwendung mégen geniigen; nicht 
alle Indicationen wurden aufgezihit, aber immerhin rechtfertigen auch 
diese klinischen Erfahrungen, eine pharmakologische Prifung einiger der 
oben aufgeworfenen Fragen nach dem Schicksal und den Wirkungen des 
verfiitterten Rhodans erneut in Angriff zu nehmen. Bevor ich meine 
eignen Versuche mitteile, mégen zur Fixierung unserer augenblicklichen 
Kenntnisse die damit in Beziehung stehenden wichtigsten Arbeiten aus der 
Literatur kurz referiert werden. 

Bruylant*) hat die Rhodanausscheidung im Urin und im Speichel 
des Menschen untersucht. Wie der Verfasser sagt, fanden sich im Speichel 
Rhodanspuren bis 0,0698 °/95, im Urin Spuren bis 0,0049°/59. Im mensch- 
lichen Amnionwasser, im Abdominaleysteninhalt und in der Hydroc:len- 
fliissigkeit, hat er immer eine positive Rhodanreaktion gefunden. 

Im Nasen-Conjunctivalsekret bei den Menschen ist, wie Munk®) 
und andere Autoren fanden, das Rhodan deutlich nachweisbar, selbst 
auch dann, wenn die Rhodanreaktion im Speichel fehlt. 

Bei dem gesunden Menschen gibt es durchschnittlich, nach Ghe- 
dini®), eine tagliche Rhodanausscheidung von 0,009276 g im Harn. Dieser 
von Ghedini bestimmte Durchschnitt ist gréBer als jener von Bruy- 
lant bestimmte Wert (0,00197 g), aber kleiner, als die Durchschnitts- 
werte, die von Munk’) (0,0225 g) von Gescheidlen ) (0,08 g) und von 
Meyer?) (0,0476 g) dariiber angegeben wurden. 

Neuerdings hat Ghedini die Rhodanausscheidung im Urin bei den 
Kranken bestimmt und er hat die Menge ausgeschiedenen Rhodans bei 
den verschiedenen Krankheiten verglichen. Er hat 61 Fille untersucht 
und fand eine starkere Rhodanausscheidung bei Leberleiden und Zucker- 
kranken. 

Nur bei Polisarkie fand der Verfasser eine Rhodanverminderung. 

Keine deutliche Verschiedenheit gibt es nach Ghedini in bezug 
auf das Alter und das Geschlecht. 


1) Edinger und Clemens, Zeitschr. f. klin. Med. 59. 

2) Nerking, Med. Klinik 1912. 

3) Bentley und le Roy zit. nach Nerking. 

*) Bruylant, Bull. de Acad. de Belgique 2, 18. 

5) Munk, Arch. f. d. ges. Physiol. 61. 

*) Ghedini, Rivista critica di Clinica Medica 1911, Nr. 48. 
7) Munk, Virchows Archiv 69. 

8) Gescheidlen, Arch. f. d. ges. Physiol. 14. 

%) Meyer, Arch. f. klin. Med. 1904. 
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Bei den Tieren hat Bruylant immer im Urin von Pferden und 
Kiihen, im Blut und im Blutserum von Rindern und in der Rindergalle 
und im Kuhmilchserum eine positive Khodanreaktion gefunden. Bei den 
Hunden gibt es eine groBe Verschiedenheit zwischen den einzelnen Sekreten. 
Im Speichel gibt es nach Nencki?) und Munk keine Rhodanatspuren; im 
Pankreassafte ist das Rhodanat nach Nencki auch nicht nachweisbar. 
Im Magensafte aber fanden Nencki und Schumann-Simonowski?) 
immer bei é6sophagotomierten Hunden eine positive Rhodanreaktion. 

Wenn man das Rhodan im Kérper des Menschen oder der Tiere ver- 
mehrt, so steigert sich die Rhodanatbildung, und die Ausscheidung des 
Stoffes wachst ebenfalls an. 

Kabdebo*) hat NaSCN eingespritzt, und fand danach 88 bis 87°/, 
der eingespritzten Menge im Urin wieder. Bruylant, Lang‘), Meyer, 
(;hedini fanden nach der Rhodanatgabe per os eine stirkere Rhodanat- 
ausscheidung; Nerking fand dasselbe nach Rhodalzidfiitterung. 

Auch mit den Stoffen, die CN enthalten, kann man eine Steigerung 
der Rhodanausscheidung erzielen. Wir wollen hier an die Versuche 
von Giacosa®), von Lang, die mit Blausiure und Nitrilen der Fett- 
reihe gearbeitet haben, erinnern und ebenso an die Versuche von Wil- 
lanen®) und Ghedini mit Glykokoll. 

Endlich sei noch darauf hingewiesen, da® ihnlich wie bei den 
Gallebestandteilen auch bei den Rhodanverbindungen von einem inter- 
mediiiren Kreislauf die Rede ist (Sekretion durch die Driisen in den 
Verdauungskanal, erneute Resorption und abermalige Ausscheidung durch 
die Driisen). 

In der Literatur ist haiufig von der Giftigkeit des Rhodans 
die Rede. Schon Edinger und Clemens weisen diese Be- 
hauptung als irrtiimlich zuriick. Ein sicher ungiftiges Rhodan- 
priparat ist die von Nerking dargestellte RhodaneiweiBverbin- 
dung, ,,Rhodalzid“ genannt, die uns Herr Dr. Nerking fiir 
unsere Versuche freundlichst zur Verfiigung stellte. Wir be- 
dienten uns der Tabletten, von denen jede 0,048 g gebundene 
Rhodanwasserstoffsiure enthalt. 

Wir haben in zahlreichen Versuchen uns davon iiberzeugt, 
da8 auch nach gréBeren Dosen bei Kaninchen (pro die ca. 0,05 g 
Rhodanwasserstoffsiure pro Kilo Kérpergewicht) keine Nieren- 
reizungen auftreten, eine Beobachtung, die mit den Versuchen 
Nerkings an Hunden iiber die Ungiftigkeit des Rhodalzids in 


1) Nencki, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 28. 

2) Schumann-Simonowski, zit. nach Willanen. 
3) Kabdebo, Magyar Orwosi Archivum 8. 

*) Lang, Arch. f. experim. Pathol. u. Therap. 34. 

5) Giacosa, Annali de chinn. e farmacologia 1885. 
*) Willanen, diese Zeitschr. 1906. 
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gutem Einklang steht, Erfahrungen, die iiberdies mittlerweile 
auch durch die Anwendung des Rhodalzids beim Menschen durch 
Nerking und Lohmann’) bestitigt wurden. 

Das Kaninchen scheint nach unseren Erfahrungen gegen 
Rhodan noch am empfindlichsten zu sein. Zum Studium der 
Wirkungen und des Schicksals des verfiitterten Rhodans habe 
ich nun auf den Rat von Herrn Prof. Bickel mich des Rho- 
dalzids bedient und untersucht, wie weit nach der Rhodalzid- 
gabe per os Rhodan in den verschiedenen Driisensekreten auftritt. 

Bei meinen Versuchen habe ich immer in den filtrierten 
Flissigkeiten die Rhodanpriifung mit der Salzsiure-Eisenchlorid- 
reaktion vorgenommen. 

Ich habe die Untersuchungen am Speichel, Magensaft, 
Pankreassaft, an der Galle und am Duodenalinhalt von Hunden 
gemacht. 

Die Hunde waren vor den Untersuchungen operiert, sie 
hatten einen Pawlowschen Magenblindsack fiir die Untersuchung 
des Magensaftes, eine permanente Pankreasfistel, Gallenblasen- 
fistel, Duodenalfistel und Sublingualis-Submaxillarisglandulafistel 
fiir die Gewinnung der entsprechenden Safte; natiirlich war fiir 
jede Fisteloperation ein besonderes Tier benutzt worden und 
regelmiBig erstreckten sich die Untersuchungen iiber mehrere 
Tiere, die in der gleichen Art operiert waren. Speziell habe ich 
bei der Speicheldriisenfisteloperation ausgeschlossen, daB eine 
positive im Speichel gefundene Reaktion von Rhodalzidresten 
herriihren konnte, die in der Mundhéhle nach der Fiitterung 
etwa geblieben waren. Die Speichelsekretion regte ich mit Essig- 
siure oder Pilocarpio an. 

Ich fiitterte die Hunde je nach ihrer GréBe mit zwei oder 
drei Rhodalzidtabletten. 

Alle halbe Stunden sammelte ich dann das jeweilige Driisen- 
sekret und stellte mit diesen sogleich die Rhodanatreaktion an. 
Ich bemerke noch, daB ich auBer den Versuchen an Fisteltieren 
zweimal bei einem normalen, nicht operierten Hunde 0,005 g 
Pilocarpin, in wiasseriger Lésung eingespritzt und den reichlich 
sezernierten Speichel auf Rhodan untersucht habe, ohne Rho- 
dalzidgabe, und dabei konnte ich die Beobachtung Munks iiber 
das Fehlen des Rhodans im Mundspeichel bestatigen. 

1) Lohmann, Arch. f. Zahnheilkunde 1911. 
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Erklarung der Zeichen: 


G. Diena: 


Protokolle. 


~ keine Farbung; 
+(?) Gelbfarbung; 
+ leichte Rotfarbung; 


ae 
++++ 


++ deutliche Rotfairbung. 


I. Untersuchung des Speichels am normalen Hunde 


mit Pilocarpinreizung. 


12 Uhr 0,005 g Pilocarpin eingespritzt 


1. Versuch. 


1/,1,, 50 ccm Speichel 
Rhodanatreaktion — 


2. Versuch. 


1 Uhr 0,005 g Pilocarpin eingespritzt 


1/,2 , 63 com Speichel 
Rhodanatreaktion — 


II. Untersuchung des Speichels am Fistelhunde mit 


3 Rhodalzidtabletten 
Rhodanatreaktion + 


++ 
++++ 
+444 
++++ 
++4+ 
+++ 
+++ 


Essigsaurereizung. 
1. Versuch. 
9. 11. 1911. 11 Uhr a. m. Rhodanatreaktion — 
n ll, » 
n Roe os 
” 1/g1 n P- m. n 
n n n ” 
” 1/,2 n n * 
be] 2 Lal ” ba] 
” 1/43 ” ” ” 
” 3 n” ” n 
1/94 n n ” 
n 


10.11.1911, 1, 


” ll ” 
oa - - 
” 4/41 ” 
” 1 ” 
” 3/42 n 
n ” 
” 1/43 ” 
Pe 
16.11.1911. 3, 


2. Versuch. 
14, 11. 1911. 11 Uhr a. m. Rhodanatreaktion — 
5 Min. a. m. 2 Rhodalzidtabletten 
a.m. Rhodanatreaktion + 


p. m. 


” 


” 


” 


++ 


++ 
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III. Untersuchungen des Magensaftes am Blindsack- 
hunde mit alimentarer Reizung. 


2. 10. 1911. 
3. 10. 1911. 


4. 10. 1911. 


2. 10. 1911. 
3. 10, 1911. 


Ye 


16. 10. 1911. 


17.,10. 1911. 


1. Versuch. 
1/,4 Uhr p. m. 3 Rhodalzidtabletten 
12 » ms Rhodanatreaktion — 


1/,2 ,, p.m. 3 Rhodalzidtabletten 
3/,2 .  ,  Rhodanatreaktion — 


1/,3 * n n = 

%3 on . + (?) 

4 ” ” +(?) 

%/44 5 n " + (7) 

1/45 ” ” n + 

2 . . ” < 
2. Versuch. 


1/,4 Uhr p. m. 3 Rhodalzidtabletten 
12 = a Rhodanatreaktion — 
1 » p-m. 3 Rhodalzidtabletten 
2 " »  Rhodanatreaktion + (?) 


23 » r ” + (?) 
ee a : +(?) 
1/44 ” ” ” +(?) 
4 eee ‘ + (2) 
3. Versuch. 
“hs Uhr p. m. 3 Rhodalzidtabletten 
* »  BRhodanatreaktion — 
” r ” o> 
4 » # " + (?) 
1/45 ” n r + 
5 ” ” nn + 
746 ,  » n + 
4. Versuch. 
11 Uhr a.m. 3 Rhodalzidtabletten 
12 o - Rhodanreaktion — 
"ql » Pp. m. ” = 
n " é + (?) 
1/42 ” ” ” + (?) 
ad oo . 
1/23 ” rn ” + 
3 " r nr + 
+ n” al nr + 
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IV. Untersuchung des Pankreassaftes am Fistelhunde 
mit alimentérer Reizung. 


1. Versuch. 


20. 11. 1911. 11 Uhr a.m. Rhodanatreaktion — 
1/12 , » 3 Rhodalzidtabletten 
1 p.m; Rhodanatreaktion + (?) 
1/_2 

2 


1/23 
3 


*/a4 
4 
1/45 
5 


[i t+eee4 


ssses3s3ses ss Ss 8 
szszsvwvewessesese 8 
zses3s33s33 «8 


ssezsusvse ss 8s 8s Ss 


2. Versuch. 


25. 11. 1911. 4/,11Ubr a. m. Rhodanatreaktion — 
3 Rhodalzidtabletten 
Rhodanatreaktion — 


” 


- 
ae * @ 


1/45 


” 
” 
n 
n 
” 
” 
, 
nn 
n 
nn 
n” 
” 
” 
” 


zsss3ss3s333s333 83 
sss 3s3s Ss ssess 8 
sss sss sesOsesemhlUSMlCU 


5 
*/46 


3. Versuch. 


14, 10. 1911. 10 Uhr a. m. Rhodanatreaktion — 
1/11 ,, 3 Rhodalzidtabletten 
ll Rhodanatreaktion — 


32 3 


Sseseusvpesessesseuess se 
? 
sasseasses gp Baws 


sz3za3332323233323 3 
sees Fess 8 86 8.8 @ 
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Ich verzichte darauf, die Versuche am Gallenblasenfistel- 
hunde in extenso mitzuteilen, weil sie kein zuverlissiges Re- 
sultat ergeben haben. 

Wenn man diese Untersuchungen zusammenfaBt, kann 
man folgendes feststellen: 

Nach der Gabe von Rhodalzidtabletten per os erscheint 
eine deutliche Rhodanatreaktion im Speichel, Magensaft, Pan- 
kreassaft und Duodenalinhalt, wie sie vorher nicht vorhanden 
waren. Nur ein Ubertritt des Rhodans in die Galle blieb 
zweifelhaft. DaB nach der Fiitterung von Rhodalzid im Duo- 
denalinhalt Rhodan nachweisbar wird, lé8t sich an Hunden 
mit permanenter seitlicher Duodenalfistel ohne weiteres zeigen. 

Ich habe also eine Rhodanausscheidung als Folge der 
Fiitterung fast in allen untersuchten Sekreten konstatiert; aber 
es herrscht eine groBe Verschiedenheit sowohl in der Menge 
des ausgeschiedenen Rhodanats, die man aus der Intensitat 
der Rotfarbung bei der Reaktion erkennen kann, als auch in 
der Zeit, die zwischen der Fiitterung bis zum Auftreten der 
Rhodanreaktion liegt. 

Im Speichel gibt es bereits 1'/, Stunde nach der Fiitterung 
eine starke Rhodanatreaktion. Die Rotfarbung steigert sich 
bis 2 Stunden nach der Fiitterung; erst 4'/, Stunden spiter 
vermindert sich die Rhodanatausscheidung, aber die Reaktion 
bleibt noch sehr deutlich. Wie ich schon oben gesagt habe, 
fand ich 25 Stunden spater noch Rhodanat im Speichel. 

Im Magensafte war die Rhodanatreaktion immer schwach. 
Niemals habe ich eine positive Reaktion 24 Stunden spater 
gefunden. 

Im Pankreassafte war die Rotfirbung auch schwach. Nur 
einmal habe ich Rhodanat im Pankreassafte bereits 1'/, Stunden 
nach der Fiitterung gefunden. 

In den anderen Untersuchungen erschien die Rhodanat- 
reaktion erst 4 oder 4'/, Stunden spater. 

Im Anschlu8 an diese Beobachtungen sei noch ein Ver- 
such mitgeteilt, der von Herrn Dr. Kondo, Japan, angestellt 
wurde, und der sich auf die Frage bezog, ob und wie weit 
durch die Darreichung von Rhodan der N-Stoffwechsel beeinfluBt 
werden kann. Ein mittelgroBer Hund von 10 kg Korpergewicht 


erhielt neben Wasser ad libitum taglich 500 g gekochtes Pferde- 
Q* 
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fleisch. Die wahrend des ganzen Versuches benétigte Fleisch- 
menge war vorher zerkleinert, gut durchgemischt, gekocht und 
in verlétete Blechbiichsen eingemacht und darin ssterilisiert 
worden. Das Tier wurde im Stoffwechselkafig gehalten und 
es wurde jeweils die 24stiindige Harnmenge gesammelt. Als- 
dann wurde im Harn der Gesamtstickstoff, der Harnsidure- 
stickstoff und Purinstickstoff bestimmt. 

Der Versuch zerfiel in eine 3tagige Vorperiode und eine 
3tagige Hauptperiode. Wahrend dieser letzteren erhielt der 
Hund am ersten Tage 6 Tabletten, am zweiten Tage 3 Tabletten 
und am dritten Tage 2 Tabletten Rhodalzid mit der Nahrung. 


Vorperiode. 
Gesamt-N Harnsaure Purin-N 
Gos... «s SBS 0,0245 g 0,0280 g 
So. & «+» «4. eee 0,0308 g 0,0365 g 
Te on + «iso, 0,0317 g 0,0382 g 
Durchschnitt . 14,33 g 0,0290 g 0,0342 g 





Hauptperiode. 

Gesamt-N Harnsaéure Purin-N 
4.Tag.... 18748 0,0380 g 0,0424 g 
GB cog ans” « ie 0,0332 g 0,0380 g 
Guin it onin ORDO 0,0305 g 0,0358 g 
Durchsebnitt . 10,55 g 0,0339 g 0,0387 g 





Durch diese Versuche erfahren die eingangs erwahnten 
klinischen Beobachtungen von dem giinstigen Einflu8 der 
Rhodandarreichung bei harnsaurer Diathese immerhin eine ge- 
wisse Beleuchtung, wenn auch nicht verhehlt werden darf, 
daB zur Entscheidung dieser Frage exakte Stoffwechselversuche 
an einem Gichtiker dringend erforderlich waren. 





Weitere Beitrige zur Kenntnis der Esterspaltung 
im Blute. 


Von 
Peter Rona und Josine Ebsen. 


(Aus dem biochemischen Laboratorium des Krankenhauses am Urban, 
Berlin.) 


(Hingegangen am 9. Januar 1912.) 
Mit 5 Figuren im Text. 


Obwohl man nach der Theorie fiir die meisten enzyma- 
tischen Spaltungen (bei UberschuB von Wasser) den Verlauf 
einer monomolekularen Reaktion erwarten miiBte, ist eine solche 
nur bei einer geringen Anzahl] der untersuchten enzymatischen 
Vorgange konstatiert worden. In einer Zusammenstellung von 
Hedin’) ist nur in den folgenden Fallen fiir den Geschwin- 
digkeitskoeffizienten nach der Formel der monomolekularen Re- 
aktion ein konstanter Wert erhalten worden: Zersetzung von 
H,O, durch Katalase aus Blut, aus Boletus scaber, Zersetzung 
von Athylbutyrat durch ein Enzym aus Schweinefett, von 
Amylbutyrat durch ein Enzym aus Pankreas, von Triolein und 
Triacetin durch ein Enzym aus Ricinussamen, von Glycylglycin 
durch Erepsin. 

In neuerer Zeit wurde gezeigt, daB auch die Spaltung des 
Tributyrins durch die Esterase des Blutes (von Kaninchen) in 
guter Anniherung mit Hilfe der Gleichung der monomolekularen 
Reaktion dargestellt werden kann*). AuBer den bereits mit- 


1) In Hammarstens Lehrbuch der physiologischen Chemie. 7. Aufi., 
S. 63, 1910. Beziiglich der H,O,-Zersetzung vgl. jedoch P. Waentig und 
O. Steche, Zeitschr. f. physiol. Chem. 72, 226, 1911. 

2) P. Rona, Zur Kenntnis der Esterspaltung im Blute. Diese 
Zeitechr. 33, 413, 1911. 
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geteilten Fallen mégen noch einige Beispiele die Verhiltnisse 
illustrieren*). Samtliche in dieser Arbeit mitgeteilten Versuche 
sind im Wasserbad bei 18° ausgefiihrt worden. 


Nr. 1. 60 com gesittigte, wisserige Tributyrinlésung -+- 2,5 com Wasser 
+ 2cem Phosphatgemisch -+- 0,5 com verdiinntes (1:5) Kaninchenblut. 





Zeit 1 a 
in Minuten o=—s k= — log 








0 
57 
70 
84 
92 

102 
113 
125 0,0026 

k im Mittel — 0,0025 








Nr. 2. 60 com Tributyrin (gesattigte, wisserige Lésung) ++ 3 com Wasser 
+ 2com Phosphatgemisch + 1 ccm verdiinntes (1:10) Kaninchenblut. 








Zeit 
in Minuten 








0 
21 
34 
46 
58 
70 
83 0,0039 
k im Mittel — 0,0039 








1) Bei allen in dieser Arbeit mitgeteilten Versuchen ist die Re- 
aktion des Systems durch Phosphatgemische (1 Teil primares, 7 Teile 
sekundires Phosphat, 4/,; normal) wahrend des Verlaufs der Spaltung fest- 
gelegt und auf ca 0,35-10-7 gehalten worden. Der stark hemmende Ein- 
flu8 zunehmender H’-Ionen triibt. also das Bild des fermentativen Pro- 
zesses nicht. Gemessen wurde mittels der ,,Tropfmethode* die noch vor- 
handene Menge des Tributyrins. Obgleich das Tributyrin im Wasser 
fast unléslich ist, geniigen die in Lésung gegangenen Spuren, die Ober- 
flichenspannung des Wassers bedeutend zu erniedrigen. Das als Zwischen- 
produkt der Spaltung ev. auftretende Monobutyrin kann in den hier 
vorhandenen Konzentrationen keinerlei Wirkung auf die Oberflichen- 
spannung des Wassers ausiiben. 
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Nr. 3. 60 com gesittigte, wisserige Tributyrinlésung -+- 2 com Wasser 
+ 2 ccm Phosphatgemisch -++- 1 com Kanninchenblut (verd. 1:5). 





a—z 








0,0059 
0,0057 
0,0059 
k im Mittel — 0,0055 








Nr. 4. 60 ccm gesittigte, wasserige Tributyrinlésung -+- 2 com Wasser 
+ 2 ccm Phosphatgemisch -+- 2 com Kaninchenblut (verd. 1:10). 











aol bin + he" 
a-—-aZ 


in Minuten t 





0 
38 
49 
59 
69 
89 
99 

108 
0,0042 
k im Mittel — 0,0041 








Nr. 5. 60 ocm Tributyrin (gesittigte, wasserige Lésung) -+- 1 com Wasser 
+ 2ecm Phosphatgemisch -+- 2 com Kaninchenblut (verd. 1:5). 





Zeit 
in Minuten 
0 95 
15 67 
20 60 
26 51,5 
30 47,5 
43,5 
36 
32 
29 
27 


a-—-z 








34 
39 
44 
50 
55 


0,0108 
0,0107 
0,0103 
0,0099 
k im Mittel — 0,0101 
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Nr. 6. 60 com gesittigte, wisserige Tributyrinlésung + 5 com Wasser 
-++ 2 ccm Phosphatmischung + 1 ccm Kaninehenblut (verd. 1:10). 











ass, Fs Pay es 
WR ite Haid. 


Zeit 
in Minuten 











60 
70 f 0,0026 
k im Mittel = 0,0027 


Nr. 7. 60 ccm gesittigte, wasserige Tributyrinlésung -+- 4 com Wasser 
+ 2 ccm Phosphatlésung + 2 ccm Kaninchenblut (verd. 1:10). 








Zeit 


in Minuten 


1 a 
a—z k= 7 log —s 





86,5 —_— 
69 0,0050 
61 0,0050 
53 0,0053 
47,5 0,0052 
42,5 0,0051 
37,5 0,0052 
k im Mittel = 0,0052 


Nr. 8. 60 com gesattigte, wisserige Tributyrinlésung, 3 com Wasser, 
2 ccm Phosphatgemisch + 1 ccm Kaninchenblut (verd. 1:10). 


SESSE8—| 
| 














Zeit ed 
in Minuten = t log a—z 





0 dees 
39 0,0019 
49 0,0020 
64 0,0021 
80 0,0019 
94 6,0020 
109 0,0021 
124 0,0021 
139 0,0021 
k im Mittel — 0,0020 


Nr. 9. 60 ccm gesittigte, wisserige Tributyrinlésung -- 2 com Wasser 
+ 2 ccm Phosphatmischung + 4 ccm Kaninchenblut (verd. 1:10). 














Zeit = 
a—x k= at 


in Minuten i 





86,5 
55 
49 
44 


39 
35 








0,0098 
k im Mittel — 0,0098 
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Nr. 10. 60 ccm gesiattigte, wiisserige Tributyrinlésung +- 3 com Wasser 
+. 2 com Phosphatmischung -+- 10 ccm Kaninchenblut (verd. 1:10). 











Zeit 
in Minuten 


0 — 
19 0,0050 
32,5 0,0056 
40 0,0054 
49 0,0054 
61 0,0055 
71 : 0,0056 
k im Mittel — 0,0054 


1 a 
et be 








Trotz der befriedigenden Konstanz der Werte fiir k, be- 
rechnet nach der Gleichung einer monomolekularen Reaktion, 
ergab die weitere Untersuchung, da8 der Verlauf der fermenta 
tiven Spaltung nur scheinbar der in der Gleichung enthaltenen 
GesetzmaBigkeit folgt. Es miiBte namlich dabei der Wert der 
Gleichgewichtskonstante von der Anfangskonzentration des Sub- 
strates, in diesem Falle des Esters, unabhangig sein, was je- 
doch nicht der Fall ist. Es wurde vielmehr gefunden, daB8 
der Wert der Konstanten in guter Annaherung in um- 
gekehrtem Verhaltnis zu der Anfangskonzentration 
des Tributyrins steht. Dies zeigen folgende Versuche. 


Nr. 11. I. 50 com gesattigte, wasserige Tributyrinlésung -+- 1 ccm Phosphat- 

gemisch -+- 1 com Kaninchenblut (verd. 1:10). II. 25 com gesattigte, 

wasserige Tributyrinlésung -+- 25 com Wasser -+- 1 com Phosphatgemisch 
-+- l eccm Kaninchenblut (verd. 1:10). 








3. 


Zeit in |__| , Zeit in |) |, 
Minuten | == Minuten | | os 


ao —— —t 








| 0,0089 


14 
40 


66 0,0093 


53 | 0,0093 
| 


0,0048 
0,0048 
k im Mittel = 0,0046 k im Mittel — 0,0092 





Nr. 12. I. 60 com gesittigte, wisserige Tributyrinlésung + 2 ccm Phos- 
phatmischung -- 1 ccm Kaninchenblut (verd. 1:7). II. 45 ccm gesittigte, 
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wisserige Tributyrinlésung -+- 15 ccm Wasser -+- 2com Phosphatmischung 

+- 1 ccm Kaninchenblut (verd. 1:7). III. 30 com gesittigte, wasserige 

Tributyrinlésung -++- 30 com Wasser -++- 2 com Phosphatmischung -++- 1 com 
Kaninchenblut (verd. 1:7). 














203,5 | 
23 | | ' ' 

k im Mittel = 0,0027 | k im Mittel — 0,0036 | & im Mittel — 0,0052 
(berechnet = 0,0036) (berechnet — 0,0054) 








Nr. 13. I. 60 ccm gesittigte, wisserige Tributyrinlésung -+- 2 ccm 

Phosphatgemisch -++- 2 ccm Kaninchenblut (verd. 1:4). IL 45 ccm ge- 

sattigte, wisserige Tributyrinlésung -+- 15 com Wasser + 2 ccm Phos- 
phatgemisch -+- 2 com Kaninchenblut (verd. 1:4). 














“Zeit in | 
Minuten 








0 100 
18 58,5 
24 | 49 
30 41,5 | 0,0127 0,0174 


0,0129 | 0,0177 
0,0129 0,0175 





itm | *—* |! 
| 
| 


420 | O85 0,0132 


k im Mittel — 0,0129 k im - Mittel — = 0.0175 
(berechnet — 0,0172) 





Nr. 14. I. 60 com gesittigte, wasserige Tributyrinlésung -+- 2 com 

Phosphatgemisch -+- 1 com Kaninchenblut (verd. 1:7). II. 45 com ge- 

sittigte, wisserige Tributyrinlésung -|- 15 com Wasser -+- 2 com Phos- 
phatgemisch -+- 1 com Kaninchenblut (verd. 1:7). 


1) & in allen Fallen nach der Gleichung der monomolekularen Re- 
aktion berechnet. a bedeutet in allen Versuchen die Anfangsmenge des 
Tributyrins (gesittigte wiisserige Lésung — 100), a— zx die noch vor- 
handene Menge. 
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I. 





“Zeit in 
Minuten | 








0 can 
27 73,5 0,0050 0,0564 
36 67 0,0048 | 0,0063 
45 61 0,0048 | 0,0062 
58 52 0,0049 | 0,0062 
73 45,5 0,0047 | 0,0061 
87 37,5 0,0049 
108 30,5 0,0048 
126 25,5 0,0047 

k im Mittel — 0,0048 k im Mittel = 0,0062 
(berechnet — 0,0064) 











Nr. 15. I. 60 com gesattigte, wisserige Tributyrinlésung -+- 2com Phosphat- 
gemisch -+- 1 ccm Kaninchenblut (verd. 1:5). — II. 45 ccm Tributyrin 
+ 15 ccm Wasser -+ 2 ccm Phosphatgemisch +- 1 ccm Kaninchenblut 
(verd. 1:5). — III. 30 com Tributyrin + 30 com Wasser -++- 2 ccm Phosphat- 

gemisch + 1 ccm Kaninchenblut (verd. 1:5). 


IIL. 











Zeit +. ae | Zeit 
inMin.|*—7| * | in Min.| | inMin.|¢—*| * 





0} 10; — | 0 50 _ 
50 59 | 0,0046 31 | 00048 | 43 22,5 | 0,0081 
67 54 | 0,0040 | 22 | 0,0055 | 57 16,5 | 0,0084 
95 43 | 0,0039 18,5 | 0,0050 | 94,5 9 | 0,0079 
100 41 | 0.0039} 145 | 14 | 0,0050 
119 32 | 0,0042 
141 26 | 0,0041 

k im Mittel — 0,0041 | & im Mittel — 0,0051 | & im Mittel — 0,008] 
(ber. 0,0055) (ber. 0,0082) 


Nr. 16. I. 60 com Tributyrin (gesittigte, wasserige Lésung) -+- 2 com 

Phosphatgemisch +- 1 com Kaninchenblut (1 : 5). — IL. 45 ccm Tributyrin 

+-15 com Wasser -+- 2 com Phosphatgemisch -- 1 com Kaninchenblut (1: 5). 

— III. 30 cem Tributyrin + 30 com Wasser -++- 2 com Phosphatgemisch 
+ 1 ccm Kaninchenblut (1 : 5). 

















IL. 


oe ee 
in Min. 


oa! k 





o | Fae ir me 
33,5 | 45  0,0065 | 0,0104 
49 37 | 0,0063 0,0105 
70 | 30,5  0,0056 0,0097 
115 | 16 | 0,0058 
k im Mittel — 0,0060 | & im Mittel — 0,0102 
(ber. 0,0068) (ber. 0,0102) 
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Nr. 17. 45 com gesittigte, wasserige Tributyrinlésung +- 15 com Wasser 
+ 2cem Phosphatmischung -++- 1 ccm Kaninchenblut (1:10). — II. 34 ccm 
Tributyrinlésung -+- 26 com Wasser -+- 2 ccm Phosphatmischung -}- 1 com 


Kaninchenblut (1:10). 





Zeit in 


Minuten * 


Il. 





Zeit in | 
Minuten 





| @—2 








0 78 
33 | 5&2 
44 46 
58 38,5 
75 | 30 
96 24 


a 0 
0,053 15 
0,0052 35 
0,0053 47 
| 6.0055 60 | 
0,0053 | 


| 


0,0073 
0,0073 
0,0072 
0,0070 


k im Mittel — 0,0053 k im Mittel — 0,0072 
(ber. 0,0075) 





Nr. 18. 1. 60 ccm gesittigte, wisserige Tributyrinlésung -+ 2 com Phos- 

phatgemisch + 1 ccm Kaninchenblut (1:7). — II. 45 ocm gesittigte, 

wasserige Tributyrinlésung -+- 15 ccm Wasser -+- 2 com Phosphatgemisch 

-+- 1 com Kaninchenblut (1:7). — III. 30 ccm gesittigte, wasserige Tri- 

butyrinlésung -+ 30 com Wasser -+ 2 ccm Phosphatgemisch + 1 com 
Kaninchenblut (1 : 7). 





ITI. 
eel | . sete ls | 
in Min. in Min. |* — * | 











Soe 


o | 0 | 50 


38 29 | 27 

0,0051 50 40 | 22,6 
0,0050 62 | 53 | «(16 

0,0049 76 ’ 
0,0050 89 | 
0,0049 
0,0048 | 
135 | 0,0020 
k im Mittel — 0,0049 | k im Mittel — 0,0062 | & im Mittel — 0,009] 

(ber. 0,0046) (ber. 0,0093) 

















Nr. 19. I. 60 com gesittigte, wisserige Tributyrinlésung -+ 2 com Phosphat- 

gemisch ++ 1 ccm Kaninchenblut (1:7). — Il. 45 ccm gesattigte, wisserige 

Tributyrinlésung + 15 com Wasser -+- 2 ccm Phosphatgemisch -+- 1 com 
Kaninchenblut. 
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I. II. 





Zeit in gate 4 k 
Minuten 





Zeit in 
Minuten 


a—z 


im ise 0 — Fs 
2 «6©| «©75~«| «(0,0052 27 52 0,0059 
41 62 | 0,0050 37,5 45 0,0059 
56 54 | 0,0048 49 37,5  0,0061 
86 37,5 | 0,000 63 30 0,0063 
97 34 | 0,0048 88 215 | 0,0062 
109 30 | 0,0048 99 18 | 0,0063 
126 | 24 | 0,0049 
k im Mittel — 0,0048 k im Mittel — 0,0061 
(ber. 0,0061) 








Ahnlichen Beobachtungen begegnen wir in der Literatur 
wiederholt. So bei der Rohrzuckerinversion'), bei der Spaltung 
des Amygdalins durch Emulsin*), bei der Spaltung von Estern®*). 
Duclaux hat auch fiir den Fall der Rohrzuckerinversion den 
Versuch einer Erklarung gegeben, den wir auch fiir den hier 
vorliegenden Fall benutzen kénnen. Nach Duclaux’ Annahme 
ware die Geschwindigkeit der Hydrolyse in jedem Augenblick 
konstant und unabhiangig von der Konzentration des Substrates: 


dz 
: has 
Dies ist jedoch nur fiir den Anfang des Umsatzes giiltig*), 
da im weiteren Verlauf der Reaktion der hemmende Einflu8 
der Spaltprodukte sich geltend macht. Diese Hemmung ist 
nach Duclaux nicht einfach der Menge der Spaltprodukte, 
sondern dem Verhaltnis dieser zur Anfangsmenge des Substrats 


proportional: 


1) Adrian J. Brown, Enzyme Action. Journ. Amer. Chem. Soc. 81, 
373, 1902. — Duclaux, Microbiologie 2, 142, 1899. 

*) S. J. Manson Auld, The Hydrolysis of Amygdalin by Emulsin. 
Journ. Amer. Chem. Soc. 93, 1251 u. 1276, 1908. 

3) Vgl. die Literatur bei G. Peirce, The Deviation of Ferment 
Action from the monom. law with especial reference to the esterases. 
Journ. Amer. Chem. Soc. 32, 1517, 1910. 

¢) Vgl. hierzu auch Armstrong, Studies on Enzyme Action. Proc. 
Roy. Soc. 73, 506, 1904. 
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Da in unserem Falle, soweit wir es bis jetzt beurteilen 
kénnen, die Spaltung bis zu Ende geht, kénnen wir, wie im 
Falle der Rohrzuckerinversion, n — 1 setzen: 

dz e— *) 
a \ 
was integriert ergibt 
a 
t 


Nach der Gleichung ergibt sich, daB die Werte der nach 
der monomolekularen Reaktion berechneten Konstanten sich 
nicht wie Konstanten, sondern umgekehrt proportional der 
Anfangsmenge verhalten. Die Gleichung wiirde auch erklaren, 
warum der Verlauf scheinbar einer monomolekularen Reaktion 
entspricht. Die Voraussetzung der Ableitung von Duclaux 
ist, wie oben dargelegt, daB zunichst in einer gegebenen Zeit unab- 
hingig von der Esterkonzentration die gleichen Mengen des Esters 
gespalten werden. Dies ist in befriedigender Annaéherung fiiretwa 
*/, bis */, des Umsatzes in den meisten Versuchen auch der Fall. 


Umgesetzte Menge’) in 10 ma 400 50 «60 Minuten 
a= 100 22 27 32 
a= 75 21 25 29 
a= 50 18 23 25 


Im Fall 13. 
Ungentate Mamp O80 inate 


a= 100 27045 —sié«O 
a= 75 28 43 53 
Im Fall 14. 
Umgesetzte Menge in 10 20 30 40 50 60 70 Minuten 
-e=10 12 0 8 3% 4 28 & : 
a=75 0 Be TF Ss & & © 
Im Fall 15, 
Umgesetzte Menge in 10 20 
a= 100 8 
a= 75 4 
a= 50 8 





Umgesetzte Menge in 


a= 100 12 
a= 75 ll 
a = 50 10 
1) In Prozenten des Estergehaltes einer gesittigten Lisung von 
Tributyrin, 
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Im Fall 17. 
_ Umgesetzte Menge in 10 20 30 40 


a= 78 > = ae ee 
Im Fall 18. 
Umgesetzte Menge in 10 20 30 40 Minuten 
a= 100 a: a? aes oe Se Gene 
a= 75 ub. 6.8.3 
Im Fall 19. 
Umgesetzte Menge in 10 20 30 40 8& 60 Minuten 
a — 100 > a a a=, le oe 
a— 175 10 20 27 325 39 43 
a— 50 10 17,5 26 27,6 34 365 








An der Hand der Uberlegung von Duclaux gewinnen 
wir demnach einen gewissen Einblick in den Verlauf des vor- 
liegenden fermentativen Prozesses. Doch liegen die Verhilt- 
nisse der Fermentbindung an das Substrat einerseits und an 
die Spaltprodukte andererseits sicher komplizierter'). Es darf 
auch nicht vergessen werden, daB eine rationelle Erklirung 
fiir die Annahme, da8B der hemmende Einflu8 dem Verhiltnis 
der Menge der Spaltprodukte zur Anfangsmenge des Sub- 
strates proportional ist, nicht vorliegt*). Jedenfalls zeigen 
die Versuche, daB die Spaltung des Tributyrins durch die 
Esterase des Kaninchenblutes nur scheinbar nach der mono- 
molekularen Reaktion verliuft*), und daB auch bei den anderen 
fermentativen Prozessen, bei denen die erwihnte GesetzmaBig- 
keit gefunden wurde, der Verlauf bei verschiedenen Anfangs- 
mengen des Substrates gepriift werden mu®, was nicht in 
jedem Falle geschah. 

In der friiheren Mitteilung itiber diesen Gegenstand wurde 
angegeben, daB die Geschwindigkeit der Spaltung in guter 
Anniherung proportional der Fermentmenge verlauft. Dies 
konnte an Fermentmengen, die sich wie 1:2 verhielten, gezeigt 
werden. Die Untersuchungen wurden nun auf einen weiteren 
Bereich der Fermentkonzentrationen ausgedehnt und der Ver- 


1) Vgl. hierzu die Abhandlungen von V. Henry, Bodenstein u. a., 
wie auch die Arbeit von Peirce, lL c. 

®) Vgl. hierzu L. Michaelis, Die Kinetik der fermentativen Zucker- 
inversion. Biochem. Centralbl. 7, 629, 1908. 

3) Zu demselben Resultate kam auch Peirce (I. c.) fiir den Fall 
der Spaitung von Athylbutyrat durch Lipase aus Schweineleber. 
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lauf der 4 bis 6fachen Fermentmenge vergleichend beobachtet. 
In allen Fallen konnte in befriedigender Annaherung die einfache 
Proportionalitat festgestellt werden. 


Nr. 20. I. 60 com gesittigte, wisserige Tributyrinlésung +- 2,5 com Wasser 

+- 2cem Phosphat -+ 0,5 com Kaninchenblut (1:5). — II. 60 ccm Tri- 

butyrinlésung -+- 2 com Wasser -|- 2 com Phosphatmischung -++- 1 com 

Kaninchenblut (1:5). — III. 60 cem Tributyrinlésung +- 1 com Wasser 
-+- 2ccm Phosphatmischung -++- 2 ccm Kaninchenblut (1:5). 


Die Fermentmengen verhalten sich wie 1:2: 4. 





II. 


Zeit Ti | e T zeit | _ oe 
in Min. in Min. | 


0 | o/% | — 
57 24 | 70 | 0,0055 | 76,5 | 0,0094 
70 37 | 60 | 0,0054 67 «| 0,0101 
84 42 | 57 | 0,0053 60 | 0,0100 
92 53 | 48,5 | 0,0055 | 47,5 | 0.0100 
102,5 59 | 45 c— | 43,5 | 0,0100 








113 ? 64 41 0,0057 | 29,0 | 0,0103 
125 | 0,0026 79 33,5 27 | :0,0099 








0,0057 


| 
' 








| 
k im Mittel = 0,0025 | & im Mittel — 0,0055 | & im Mittel — 0,0101 


95 








W 10 3 W 50 0 10 80 90 100 10 720 130 
Minuten 
Fig. 1. (Zu Nr. 20.) 


Nr. 21. I. 60 ccm gesattigte Tributyrinlésung -++- 2,50cm Wasser +- 2 com 
Phosphatmischung -+ 0,5 com Kaninchenblut (1:10). — II. 60 com ge- 
sittigte Tributyrinlésung -+- 2 ccm Wasser +- 2 ccm Phosphatmischung 
+ lcem Kaninchenblut (1:10). — III. 60 com gesittigte Tributyrin- 
lésung -++- 1 com Wasser -+- 2com Phosphatmischung -+- 2 ccm Kaninchen- 
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blut (1:10). — IV. 60 ccm gesittigte Tributyrinlésung -|- 2 ccm Phos- 
phatgemisch -}+- 3 com Kaninchenblut (1:10). 





s 


k 


a-—-z 
0 |865| — 
61 | 59,5 0,0027 
68 | 57 0,0027 
80 | 52 0,0028 
86 | 51 0,0027 
92 | 49,5 0,0026 
106.5; 45 0,0027 

| 
k im Mittel 

= 0,0027 





54/45 0,0053 
57 | 44,5 0,0051 
62 | 41,5 0,0051 
69 | 37,5 0,0053 
75 | 34 0,0054 
81 | 33 |0,0052 
88 | 30 |0,0052 
23 | 28,5 0,0052) 
k im Mittel 
== 0,0052 





21 
32 
43 | 32 
45 
48 


III. 


86,5 
; 52 
| 41,5 


| 30,5 


28,5 


| 
| 


im Mittel 


= 0,01 


Die Fermentmengen verhalten sich wie 1:2:4:6. 


(0,0105 
0,0100 


86,5 | 
52 0,0158 
36 |0,0159 
21,5 (0,0159 


(0,0102 
\0,0101 
oes 


k im Mittel 


02 = 0,0159 





90 
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80 
75} 
70 


Nr. 22. I. 60 ccm gesittigte Tributy- 
rinlésung -+- 3 com Wasser -++- 2 com 
Phosphatmischung -+- 1 ccm Kanin- 
ohenblut (1:10). — IL. 60 ccm Tri- 
butyrinlésung + 2 com Wasser -! 
2 ccm Phosphatmischung -+ 2 ccm 
Kaninchenblut (1:10). — II. 60 ccm 
Tributyrinlésung + 1 cem Wasser 
| 2com Phosphatmischung -+- 3 ccm 
Kaninchenblut (1:10). 


"E 60+ 
30 
S 50} 
45 + 
vO - 
35r 
30+ 
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(Zu Nr. 21.) 


Die Fermentmengen verhalten sich 
wie 1:2:3. 





Fig. 2. 





IL. 


Zeit |__| Zeit “a k 
in Min. | in Min. 


x 


| 95 
67 
59,5 
54 





0 
39 
49 
64 
80 
94 

109 


0 
38 
49 
59 
69 
89 
99 

108 34 


0,0040 
0,0041 
0,0042 
0,0041 
0,0040 
0,0042 
| 0,0041 
| 0,0042 
0,0041 





0,0019 
, 0,0020 
0,0021 
| 0,0019 
0,0020 
0,0021 
124 .5 | 0,0021 
139 49,5 | 0,0020 119 30 
k im Mittel — 0,0020 k im Mittel - 
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49,5 
41,5 
36,5 


k im Mittel 
3 

















P. Rona und J. Ebsen: 


Nr. 23. I. 60 ccm gesittigte 
Tributyrinlésung -++- 3 ccm 
Wasser -++- 2 com Phosphat- 
mischung + 1 com Kaninchen- 
blut (1:10). — IL. 60 ccm Tri- 
butyrinlésung + 2 ccm Waaser 
+. 2 ccm Phosphatmischung 
-+ 2ccm Kaninchenblut (1:10). 
— HI. 60 cem Tributyrin- 
lésung ++ 1 com Wasser-}+-2 com 
Phosphatmischung -+- 3 ccm 
Kaninchenblut (1:10). — IV. 
60 com Tributyrin + 2 ccm 
Phospbatmischung -+ 4 ccm 
0 20 8 WO 80 60 70 80 90 100 110 10 %0 Kaninchenblut (1: 10). 
Montes Die Fermentmengen verhalten 
(Zu Nr. 22.) sich wie 1:2:3:4. 











Il. 


ja—al 











9% | — 95 | | 

35 | 49 {0,008 59,5 |0,0120] 18 | 51,5 0,0147 

41 | 45 0.0079] 27 45 (0,0120| 30 | 34,0 (0,0149 

47 | 41,5 (0,0077| 38 | 34 0,0117] 35 | 26,5 (0,0158 

53 | 36 0, 44 | 28,5 (0,0119] 40 | 22 |0,0159 

59 | 32 ° 49 | 25,5 pats | | 
Picky 

k im Mittel k im Mittel k im Mittel 

= 0,0079 = 0,0118 = 0,0153 
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Fig. 4. (Zu Nr, 23.) 
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Nr. 24. IL. 60 com gesittigte Tributyrinlésung +- 2,5 com Wasser -+- 2 com 
Phosphatmischung -+- _ ecm Kaninchenblut (1:5). — II. 60 cem Tributyrin- 
lésung -+- 2 ccm Wasser -|- 2 ccm Phosphotmissheng -++- leem Kaninchen- 
blut (1: 5). — III. 60 ccm Tributyrinlésung -- 1 com Wasser +- 2 ccm 


Phosphatmischung -+- 2 ccm Kaninchenblut (1:5). 
Die Fermentmengen verhalten sich wie 1:2 





III. 
Zeit | = 
in Min. | 9 * 


95 o | | — 


2 79 | 0,0028 0,0050] 16 | 62 | 00116 
66 67 | 0,0023 00051} 21 | 54 | 0,0117 
108 51,5 0,0025 0,0053 | 27 | 47,5 | 0,0112 
131 44 (0,0025 | 52,5 | 51,5  0,0051 | 36 | 37,5 | 0,0112 

62 | 46 | 00051} 42 | 30 | 0,0117 
77,5 | 37,5 | 0,0051 


k im Mittel = 0,0025 | k im Mittel — 0,0051 | k im Mittel — 0,0114 








Da8 die Zeiten gleichen Umsatzes sich umgekehrt wie die 
Fermentmengen verhalten, ergibt sich natiirlich auch unabhangig 
von den nach der monomolekularen Gleichung berechneten 
Konstanten, wie es aus dem Verlauf der entsprechenden Kurven 
ersichtlich ist. 

Bemerkenswert ist schlieBlich, daB der Gang der Spaltung 
des Monobutyrins durch die Esterase des Kaninchenblutes mit 
der des Tributyrins nicht iibereinstimmt. Wie bereits Pighini*) 
nachgewiesen hat und wie wir es durch eine Reihe von Ver- 
suchen bestatigen kénnen, folgt die Spaltung des Monobutyrins 
der Schiitzschen Regel. Die Unstimmigkeit, die hierin liegt, 
mu8 durch weitere Untersuchungen aufgeklirt werden. 


1) G. Pighini, Uber die Esterase und Nuclease des Serums, Diese 
Zeiteschr. 33, 190, 1911. Vgl. auch J. W. Jalander, Zur Kenntnis der 
Ricinuslipase. Diese Zeitschr. 36, 435, 1911. 
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Ober die Ausscheidung der Aminosauren durch den 
Harn bei Anstrengungen im Hochgebirge. 


Von 
Ernesto Signorelli. 


(Aus dem Institut Angelo Mosso am Col d’Olen und aus dem Institut 
fiir allgemeine Pathologie der K. Universitit Neapel unter Leitung von 
Prof. Gino Galeotti.) 


(Eingegangen am 9. Januar 1912.) 


Von den Untersuchungen iiber den organischen Stoff- 
wechsel wihrend des Aufenthaltes im Hochgebirge oder bei 
der Ermiidung, sind die itiber die Bilanz des Stickstoffes an- 
gestellten besonders interessant. Hierbei mu8 vor allem fest- 
gestellt werden, ob und wie der Stoffwechsel dieses Elementes 
in seiner Gesamtmenge sich andert; ferner mu8 untersucht 
werden, wie sich der Stickstoff verteilt, der in den verschiedenen 
Substanzen, die die Zwischen- oder Endprodukte des Verbrauchs 
der Proteine reprisentieren, ausgeschieden wird. 

Umfangreiche Untersuchungen hieriiber haben Zuntz*), 
Durig*) und Scaffidi*) ausgefiihrt. 

In unserem pathologischen Institut hat sich der letzt- 
genannte Autor speziell mit dem Stoffwechsel der Purinkérper 
beschaftigt, und ich habe mir nun vorgenommen, die Aus- 
scheidung der Aminoséuren zu untersuchen; dabei werde ich 


1) ZuntzundSchumburg, Physiologie des Marsches. Berlin 1901. 
Vgl. S. 186 ff. 

*) Durig, Physiologische Wirkungen des Hoéhenklimas. Wiener 
klin. Wochenschr. 24, Nr. 18. 

3) Scaffidi, Sulle modificazioni del ricambio purinico nella fatica 
in alta montagna. Internationale Beitrige z. Pathol. u. Therap. d. Er- 


nabrungsstérungen 2, Heft 2. 
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jedoch auch einige auf den Gesamtstoffwechsel des Stickstoffes 
beziigliche Daten beriicksichtigen, da es ja unmédglich ist, diese 
beiden Fragen getrennt zu behandeln. 

Am Ende der vorliegenden Arbeit finden sich einige kurze 
Vergleiche zwischen meinen Resultaten und denen anderer 
Autoren; hier will ich gleich einen Uberblick tiber meine 
Untersuchungen geben, die zum Teil im physiologischen In- 
stitut ,,Angelo Mosso“ am Col d’Olen, zum Teil im Institut 
fiir allgemeine Pathologie der Universitat Neapel gemacht 
wurden. Am Col d’Olen blieb ich zwei Monate (Juli und 
August 1911) und begann schon in der ersten Woche mich an 
den Ort, lange Marsche im Gebirge und an die konstante Diat, 
die ich bei allen meinen Experimenten durchfiihren muBte, zu 
gewohnen. Auch sammelte ich, seit den ersten Tagen, den Harn, 
den ich innerhalb 24 Stunden von 7 Uhr morgens bis zu der- 
selben Stunde des folgenden Tages gelassen hatte. 

In diesem Harn bestimmte ich den Gesamtstickstoff nach der 
Kjeldahlschen Methode, den Stickstoff der Aminosaéuren nach der Formol- 
methode von Sérensen-Henriques!) und den Ammoniakstickstoff 
nach der von Schittenhelm modifizierten Kriiger-Reichschen Me- 
thode?). 

Wahbrend der ganzen Dauer dieser Versuche waren meine 
Gesundheitsverhiltnisse ausgezeichnet; nicht nur litt ich an 
keinen Stérungen des Verdauungsapparates, sondern auch nicht 
einmal an der Bergkrankheit. Diesen ausgezeichneten Funktions- 
bedingungen des ganzen Organismus verdanke ich, wie ich 
glaube, die genaue Ubereinstimmung meiner verschiedenen 
Bestimmungen und die Méglichkeit, ziemlich genaue und zu- 
verlassige Schliisse zu ziehen. Mein K6rpergewicht erhielt sich 
fast konstant auf ungefaihr 60 kg; wenn sich auch nach langen 
Miarschen eine Abnahme von 2 bis 2,5 kg zeigte, so kehrte ich 
doch an den Tagen véolliger Ruhe sehr bald zum friheren 
Gewicht zuriick. Die Diaét bestand aus den in der folgenden 
Tabelle verzeichneten Nahrungsmitteln, deren Stickstoffgehalt 


1) Die Formolmethoden zur Bestimmung der Aminosiuren im 
Harn nach Henriques und Sérensen. Handbuch der Biochemischen 
Arbeitsmethoden 3, 816. 

2) Quantitative Bestimmung des Ammoniaks im Harn nach Kriger- 
Reich, modifiziert von Schittenhelm. Handbuch der Biochemischen 
Arbeitsmethoden 3, 767. 
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ich ebenfalls angegeben habe. Die Konstanz in der Beschaffen- 
heit dieser Niahrstoffe, die ich sowohl am Col d’Olen als in 
der Margheritahiitte konsumierte, gestattete mir, von der quanti- 
tativen Bestimmung ihres N-Gehaltes fiir jeden Versuch ab- 
zusehen. Nur in Neapel anderten sich die Verhiltnisse einiger- 
maBen insofern, als ich nicht mehr alles Brot essen konnte, 
das ich im Gebirge gegessen hatte, so daB der an den Ver- 
suchstagen in dieser Stadt eingefiihrte Stickstoff etwas geringer 
war; er betrug genau 19,06 g. 


Tabelle der an den Versuchstagen eingefiihrten 
Nahrungsmittel. 





. N der 
Nahrungsmittel Nahrungsmittel 








Insgesamt 


Die zu meinen Untersuchungen verwendete Zeit kann ich 
in vier Abschnitte einteilen: 

A. Versuche zur Zeit der Ruhe am Col d’Olen (3000 m), 

B. Versuche zur Zeit der Anstrengung im Hochgebirge, 

C. Versuche zur Zeit der Ruhe in der Margheritahiitte 


(4560 m), 

D. Versuche zur Zeit der Ruhe in Meereshéhe in Neapel. 

Hinsichtlich der Lebensweise, die ich in diesen verschiedenen 
Zeitabschnitten einhielt, bemerke ich, da8 ich unter ,,Ruhe‘ 
nicht absolute Ruhe verstehe, sondern die gewohnheitsmaBige 
leichte Bewegung, die man sich im Laboratorium bei Erledigung 
der taglichen Arbeit macht. Ich hatte jedoch wahrend dieser 
Zeitabschnitte keine Gelegenheit, miide zu werden oder zu 
schwitzen, und zwar weder am Col d’Olen, noch in der 
Margheritahiitte, noch in Neapel. 

Die Anstrengung bestand in 7 bis 10 Stunden langen Aus- 
fliigen, die bisweilen infolge der Steilheit und langen Dauer 
des Anstiegs ziemlich ermiidend waren. 
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A. Ruheversuche am Col d’Olen. 





Harn | Ein 
von gef ihrter| 
24 Stunden N 


Durch den 
Harn aus- 

| % peschiedener 

Ges.-Stickst. 

Ammoniak- 
stickstoff 
Stickstoff 

9a der Amino- 

sduren 

| Stickstoff der 
| Aminosauren 
in °/, des Ges.- 
Stickstoffes 


ccm g 


| dQ 


| 
| 


30. VII 860 20,68 15,6 | 0,60 0,29 
31. VIL. 995 20,68 16,2 0,63 0,38 
1. VIII 1100 20,68 16,8 0,51 0,33 
2. VIII. 1310 20,68 16,2 | 0,62 0,30 


Tagliches Mittel . . 20,68 16,2 | 0,59 0,325 


- 


— DODO = 








ro 
- wort 


Hinsichtlich der im vorigen angefiihrten Zahlen will ich 
nur bemerken, da8 sie hinlanglich iibereinstimmen, und deshalb 
gestatten, die aus ihnen berechneten Mittel als Normalwerte 
fiir die schon besprochenen Lebens- und Ernaéhrungsbedingungen 
zu betrachten. 

Die von mir gefundene Zahl 2,05°/, = Stickstoff der 
Aminoséuren entspricht ungefahr dem von anderen Forschern 
gefundenen normalen Mittel, bei dem mit gemischter Kost er- 
néhrten erwachsenen Menschen. Henriquez') fand als Mittel 
2,4°/, des Gesamtstickstoffes; in jiingster Zeit fand T. Joshida®), 
der ebenfalls die Formolmethode verwendete, etwas niedrigere 
Werte bei gesunden Personen sowobl als bei Kranken, naimlich 
0,5 bis 2°/, des Gesamtstickstoffes. 


B. Ermiidungsversuche im Hochgebirge. 
1. Versuch. (Col dOlen— Alagna — Col d’Olen.) 


Bei diesem 1. Versuch wurde ein Marsch, um mich zu ermiiden, 
zuriickgelegt, indem ich vom Col d’Olen nach Alagna (1200 m) hinab- 
stieg. Nachdem ich um 5 Uhr morgens fortgegangen war, kam ich um 
6 Uhr 45 Min. in Alagna an, blieb dort ungefahr 1 Stunde und trat 
dann den Riickmarsch an. Wahrend des Anstiegs herrschte eine inten- 
sive Hitze und die Menge des ausgeschiedenen SchweiBes war sehr grob, 
so da8 ich einen unausléschlichen Durst empfand. Um 1 Uhr mittags 
war ich wieder auf dem Col d’Olen, wo ich das Gefiihl der Ermiidung 
hatte und nachher den ganzen Tag und die Nacht hindurch Krampfe 
in den Extensoren der Zehen und in den Flexoren der Beine verspiirte, 
Die Gesamtdauer der Anstrengung betrug 7 Stunden. Der Harn war 
sparlich, sowohl an den Marschtagen als am oe Ruhetage. Dies 


1) Henriquez, Zeitschr. f. physiol. Chem. 60, 56, 1909. 
2) T. Joshida, Uber die Formoltitration der Aminosaiuren im Harn, 
Diese Zeitschr. 33, Heft 3/4, 8S. 239. 
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erklart sich, trotz der groBen Mengen getrunkenen Wassers, durch den 
sehr reichlichen SchweiB. Auch das Kérpergewicht nahm nach dem 
Marsche von 60,5 kg vorher bis auf 59 kg ab. Die Resultate der Harn- 
analysen finden sich in den folgenden Tabellen verzeichnet: 





Durch den 
||oa Harn ausge- 


stickstoft 


N der 
Aminosiéuren 


Bemerkungen 


Ammoniak- 
Aminosauren 


schiedener N 


Mit den Nah- 


Harn von 
24 Stunden 
| 92 rungsmitteln 


eingefiihrt. N 


pro °/, des 
Gesamt-N 


ccm 


we 
i] 


1310 | 20,68 16,2 0,62 Ruhetag v.d. aun. 
709 20,68 16,6 0,58 Tag der Anstrengung 
710 20,68 ' 16,0 0,47 Ruhetag n. d. Anstreng. 








2. Versuch. (Col d’Olen — Margheritahiitte — Col d’Olen.) 


Nach dem vorausgegangenen Marsche ruhte ich einen Tag lang 
aus und unternahm einen zweiten Ausflug ins Hochgebirge. Nachdem 
ich um 3 Uhr 30 Min. nachts aufgebrochen war, erstieg ich die Vincent- 
Pyramide (4200 m), dann die Parrot (4400 m) und gelangte hierauf zur 
Margheritahiitte (4560 m), wo ich um 10 Uhr 30 Min. vormittags ankam. 
Nach Istiindigem Aufenthalt, wobet ich meine gewéhnliche Mahlzeit 
einnahm, stieg ich wieder zum Col d’Olen hinab, wo ich um 3 Uhr nach- 
mittags ankam. Infolge der niedrigeren Temperatur dieses Tages war 
der SchweiB lange nicht so reichlich wie beim 1. Ausflug, und es zeigten 
sich bei mir keine Ermiidungserscheinungen. 

Die Anstrengung bestand also in einem 10stiindigen anhaltenden 
Marsche, bei dem ich von einer Héhe von 3000 m bis zu einer solchen 
von 4560 m anstieg. 

An den beiden Ruhetagen, die auf die Anstrengung folgten, wurde 
der Harn _acesecorera und analysiert. 





oe rungsmitteln | 


F 


Mit den Nah- 
oséuren 


Durch den 
oa Harn ausge- 
stickstoff 
N der 
Aminosauren 


Harn von 
24 Stunden | 


Bemerkungen 


schiedener N | 
Ammoniak- 


eingefiihrt. N) 
Gesamt-N 


° 
° 
B 
Amin 
pro °/, des 


ge |e 
20,68 | 16 | 0,47|0,28| 1,7 | Ruhetag v. d. Anstreng. 
68 | 19,2 | 0,61 0,19, 1,0 ns der Anstrengung 
ay 68 | 17 | 0,79 | 0,26) 1,5 \ Ruhetage nach der An- 
20,68| 16 | 0,66|0,42| 26 strengung 


























3. Versuch. (Col d’Olen — Strahlingsspitze — Gabietsee — 
Col d’Olen). 


Nachdem ich um 8 Uhr 30 Min. morgens vom Col d’Olen fort- 
gegangen war, gelangte ich um 11 Uhr 25 Min. auf die Strahlingsspitze 
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(3600 m); dort blieb ich bis 12 Uhr 30 Min., nahm meine gewébnliche Mahl- 
zeit ein und brach wieder auf, indem ich gegen den Gabietsee (2000 m) 
abstieg und um 6 Uhr abends wieder auf den Col d’Olen hinaufstieg. 
Die Dauer der Anstrengung betrug 7 Stunden, wihrend der ich 
bis zu 3600 m anstieg und dann wieder bis zu 2000 m abstieg. Ich 
schwitzte sehr, empfand aber keine schweren Ermiidungserscheinungen. 
Die Resultate der Harnanalysen von dem Tage der Anstrengung und 
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den beiden folgenden Tagen finden sich in der folgenden Tabelle. 











a 482/267). e 
Se esesas/ss| 53 2a 
e2\sssle*S\ so |\~ 3 \3 es 
Datum | 3” oS & es Bio za (2328 Bemerkungen 
Dy lssPssa fai 3 go 8 
SEs sas | ai8eo 
em| g | g | g |e | 
7. VIII} 950 | 20,68 | 16 | 0,66 | 0,42) 2,6 | Ruhetagev.d. Anstreng. 
8. , | 840 | 20,68; 16,5 | 0,56 0,21; 1,2 Tag der Anstrengung 
9. ,,1)} 613 | 20,68 | 14 | 0,56 | 0,22) 1,5 p Bahatng nach der An- 
10. , | 950 | 20,68 142 0,55 / 0,26) 1,8 strengung 


4. Versuch. (Col d’Olen— Margheritahiitte — Col d’Olen.) 
Bei diesem Versuche wurde die Muskelermiidung durch einen 


be om a 


gt iy Ue res sore” 


5 cancun 
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Marsch von 81/, Stunden herbeigefiihrt, indem ich von einer Héhe von 

3000 m bis zu 4560 m (Margheritahiitte) anstieg. Wahrend des Marsches 

befand ich mich unter denselben Bedingungen der Anstrengung, der 

Ungleichheit des Niveaus und des Anstiegs wie beim 2. Versuch. Der 

Harn wurde auch an den beiden folgenden Ruhetagen gesammelt. 
Die Resultate der Harnanalysen sind die folgenden: 




















algS|cezly| 8 
Sg ws¢is 25\ 3% ie 3 S 8p 
a8 \siaiaes $3 33 ia et 
Datum | 5H SESEfS Belize Eo Bemerkungen 
m+ 2526 46/82 6/8 
Sega a< < | Eo 
ae om] ¢ i ei sisi 1 2 
14. VIII. | 1300 | 20,68 | 15,6 | 0,58 | 0,31 1,9 | Ruhetag v. d. Anstreng. 
15. , {1185 20,68 | 19 0,66 | 0,20 1,1 | Tag der Anstrengung 
_ 1000 | 20,68 | 17 | 0,70/0,27 1,5 \ Ruhetage nach der 
i 810 | 20,68 | 15,8 | 0,52 | 0,35 2,2 Anstrengung 


5. Versuch. (Betanhiitte [2900 m] — Lysjoch [4200 m)). 

Wahrend bei den bis jetzt beschriebenen Versuchen dem Tage der 
Anstrengung Ruhetage vorausgingen, folgte nun der Versuchstag auf zwei 
ziemlich anstrengende Marschtage in der Weise, wie ich es jetzt angeben will : 

3. September. Aufstieg vom Col d’Olen nach Zermatt tiber das 
Lysjoch — 13 Stunden Marsch. 


1) Der Harn wurde nicht ganz gesammelt, da der Morgenharn fehlte. 
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4. September. Ausflug von Zermatt zum Gornergrat (3200 m) und 
zur Betanhiitte — 9 Stunden Marsch. 

5. September (Versuchstag). Ausflug von der Betanhiitte zum Col 
d’Olen — 7 Stunden Marsch. 

An allen 3 Tagen war die Lebensweise stets dieselbe. Der Harn 
vom 5, September und der der beiden folgenden Ruhetage wurde analysiert, 
wie sich aus der folgenden Tabelle ergibt. 
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6. Versuch. (Col d’Olen — Parrotspitze — Zumsteinspitze — 
Margheritahiitte — Col d’Olen.) 

Nachdem im um 4 Uhr 20 Min. morgens abmarschiert war, stieg 
ich nacheinander auf die Parrotspitze (4400 m), dann auf die Zumstein- 
spitze (4560 m) und hierauf zur Margherithahiitte (4560 m), wo ich 
um 10 Uhr vormittags ankam. In der Hiitte blieb ich 2 Stunden und 
nahm meine Mahlzeit ein; dann stieg ich wieder ab und war um 3 Uhr 
nachmittags am Col d’Olen. Wie bei den vorigen Besteigungen empfand 
ich gar kein Ubelsein. Der Appetit war ausgezeichnet. Infolge der 
nunmehr erreichten Regelung der Atmung machte ich diesen Aufstieg 
in ziemlich rascher Gangart; ich brauchte 8 Stunden 40 Min. dazu. 

Ich schwitzte sehr wenig. In der folgenden Tabelle sind die Daten 
zusammengestellt, die sich auf den Harn des Tages der Anstrengung 
und der beiden darauf folgenden Tage beziehen. 
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C. Ruheversuche in der Margheritahiitte. 
Ich blieb 2 Tage (den Tag der Ankunft nicht eingerechnet) 
in der Margheritahiitte und iiberlieB mich vollstandig der Ruhe. 
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Die Umgebungstemperatur verhielt sich um -++-4° herum, wes 
halb ich nicht viel unter der Kalte litt, kein Symptom der 
Bergkrankheit wahrnahm und meine gewohnten Speisen mit 
derselben RegelmaBigkeit wie an den anderen Tagen und mit 
gutem Appetit a8; auch die Funktionen des Magendarmrohrs 
gingen ausgezeichnet vonstatten, wie an den am Col d’Olen 
verbrachten Tagen. 

In den folgenden Tabellen sind die Daten der Analysen 
des Harns verzeichnet, der in den Tagen meines Verweilens in 
der Margheritahiitte und am Tage meines Abstiegs zum Col 
d’Olen gesammelt wurde. 
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D. Ruheversuche zu Neapel. 

In der folgenden Tabelle sind die Harnanalysen eines 
5tagigen Zeitabschnittes angefiihrt; diese Analysen wurden im 
Institut fiir allgemeine Pathologie zu Neapel gemacht. Wahrend 
dieser Zeit beobachtete ich dieselbe konstante Diat (gemischte 
Kost) wie friiher am Col d’Olen. Die Menge des mit den 
Nahrungsmitteln eingefiihrten Stickstoffes betrug unter Beriick- 
sichtigung der geringeren Menge Brot ungefahr 1 g weniger. 
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E. Signorelli: 


Auch die Zahlen dieser letzten Gruppe von Bestimmungen 
stimmen hinlinglich miteinander iiberein, so daB ich die Mittel 
feststellen konnte, die mir die normalen Werte der Ausscheidung 
des Gesamtstickstoffis, des Ammoniakstickstoffs und des N der 
Aminosiuren im Zustand der Ruhe und in Meereshdhe re- 
prasentieren. 

Nun halte ich es fiir angezeigt, die erhaltenen experimen- 
tellen Daten in der folgenden Tabelle zusammenzustellen. 





Zusammenfassende Tabelle. 
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Aus diesen Daten lassen sich die folgenden Schliisse ziehen: 
A. Hinsichtlich der Ausscheidung des Stickstoffs an 
den Ruhetagen in verschiedenen Hoéhen habe ich gefunden: 
1. Gesamtstickstoff. Beriicksichtigen wir die in der 
zusammepfassenden Tabelle angefiihrten Mittel und korrigieren 
wir die Zahl, die die Ausscheidung des Gesamtstickstoffs in 
Neapel fiir einen dem am Col d’Olen und in der Margherita- 
hiitte eingefiihrten gleichen Wert des eingefiihrten Stickstoffs 
angibt, so haben wir: 
ee sas i st ee 
oe SOG. keen sc oe . ORY 
in der Margheritahiitte. . . . 16,9,, 
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Es ergibt sich also je nach der Hohe eine leichte Ab- 
nahme des ausgeschiedenen Stickstofis. 

2. Ammoniakstickstoff. Es zeigt sich eine vollkommene 
Identitét der Mittel von Neapel mit denen vom Col d’Olen 
(0,59 g) und eine leichte Abnahme gegeniiber dem Mittel beim 
Aufenthalt in der Margheritahiitte (0,47 g). 

3. Stickstoff der Aminoséuren. Die Quoten des Stick- 
stoffs der Aminosaiuren in der Margheritahiitte sind ohne Zweifel 
geringer als die in Neapel und am Col d’Olen erhaltenen. Die 
bedeutsamste Zahl ist die des Prozentverhaltnisses des Stick- 
stofis der Aminoséiuren zum Gesamtstickstoff: er ist vermindert 
um ca. */, (ca. 2°/,) in Neapel und am Col d’Olen, ca. 1,5°/, 
in der Margheritahiitte. Mit anderen Worten, man kann den 
SchluB ziehen, daB die Ausscheidung der Aminosauren im Hoch- 
gebirge herabgesetzt ist. 

B. Hinsichtlich der Stickstoffausscheidung wahrend 
der Anstrengung habe ich gefunden: 

1. Gesamtstickstoff. An den Tagen der Anstrengung 
ist die Stickstoffausscheidung etwas erhéht. Im Vergleich zum 
Mittel von 16,2 g fiir die Ruhetage erhielt ich namlich bei den 
verschiedenen Versuchen: 





ea | Gesamtstickstoff 
Nr. des Marsch | des Harns 
Versuchs Stunden | 8g 

9 10 19,2 

3 7 16,5 

4 81/, 19,0 

5 7 } 17,1 

6 8 1/5 17,3 





Diese Zahlen sind in Wirklichkeit hinsichtlich der gesamten 
Ausscheidung des Stickstoffs geringer, weil der SchweiB un- 
beriicksichtigt bleibt, der wahrend der Stunden des Marsches 
stets sehr stark und an den Ruhetagen gleich Null war. Des- 
halb habe ich auch diese Zahl beim 1. Versuch, bei dem die 
SchweiBmenge auBerordentlich groB war, nicht angefiihrt. An 
den auf die Anstrengung folgenden Tagen kehren die Zahlen 
fiir den Gesamtstickstoff zur normalen Quote zuriick. 

2. Ammoniakstickstoff. Er erfaihrt keine nennens- 
werten Schwankungen. 
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E. Signorelli: 


3. Stickstoff der Aminosaéuren. Bei allen meinen 
Versuchen, mit Ausnahme des 5. Versuches, der unter speziellen 
Bedingungen gemacht wurde, ist die Abnahme des in 24 Stunden 
ausgeschiedenen Stickstoffs der Aminosaéuren betrachtlich. Wah- 
rend das normale Mittel ca. 0,3 g betriigt, geht diese Zahl an 
den Tagen der Anstrengung auf 0,2 g herab. Dasselbe tritt 
ein hinsichtlich der Prozentsaitze des Aminstickstoffs im Ver- 
haltnis zum Gesamtstickstoff, da dieser von dem Mittel 2,0°/, 
auf ca. 1,2°/, herabgeht. 

Diese Abnahme erhalt sich an dem auf den Tag der An- 
strengung folgenden Tage; am 3. Tage zeigt sich aber die 
Riickkehr zu normalen Werten. 


. * 

Nun wollen wir beziiglich dieser Resultate einige kurze Uberlegungen 
anstellen. 

Ich konnte keine wahre Stickstoffbilanz aufstellen, weil mir die 
Zahlen fiir den Stickstoff der Faeces und des SchweiBes fehlten. 

Es ware allerdings leicht die ersteren festzustellen, dagegen sehr 
schwer die letzteren zu erhalten. 

Auf Grund der Zahlen der Gesamtausscheidung des Stickstoffes 
durch den Harn kann ich sagen, daB die Verminderung der N-Ausscheidung 
wabrend der Ruhe im Hochgebirge annehmen lat, da8® Zuriickhaltung von 
Stickstoff stattgefunden hat, wie schon Jacquet'), Durig?), Scaffidi) 
konstatiert haben. 

Was dagegen die Anstrengung betrifft, so wiirden dem Anschein 
nach meine Zahlen nicht mit den Resultaten von Scaffidi und anderen 
Autoren tibereinstimmen, da bei mir die Anstrengung im allgemeinen eine 
Steigerung der Ausscheidung des Stickstoffes hervorgerufen hat, obwohl 
ich daraus, wie ich wiederhole, nicht folgern kann, daB ein Defizit in 
der Bilanz dieses Elementes vorhanden war. 

Auch mu8 man wohl bei meinen Resultaten einen EinfluB der 
Trainierung zugeben; denn wahrend in der Zeit der ersten Besteigungen 
die Ziffer des ausgeschiedenen Gesamtstickstoffes auf 19 g stieg, wurde 
sie spiter auf 17 g reduziert. 

Ich bin der Ansicht, da8 diese Erhéhung der Stickstoffbilanz bei 
der Anstrengung im Hochgebirge, insbesondere was die Trainierung be- 
trifft, noch weiter studiert zu werden verdient. Sehr wahrscheinlich ist, 
daB bei der Anstrengung Zerstérung der EiweiBkérper der Gewebe ein- 


1) Jacquet und Stahelin, Ein Stoffwechselversuch im Hoch- 
gebirge. Experim. Arch. 46, 274, 1901. 

%) Le. 

§) Lo. 
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tritt, wenn toxische Faktoren (die sogenannten Ermiidungstoxine) ihren 
Einflu8 ausiiben. Wenn dann nach der Trainierung, diese Toxine nicht 
mehr erzeugt werden oder nicht mehr einwirken, hért die Zerstérung der 
organischen EiweiSkérper auf; die Arbeit kann sogar die Assimilations- 
prozesse der Zellprotoplasma erleichtern. 

GewiB ist, daB die individuellen und momentanen Verhiltnisse einen 
groBen Einflu8 auf die Folgeerscheinungen der Anstrengung ausiben. 

Ein Marsch, der fiir eine Person Ursache eines Defizits in der 
Stickstoffbilanz sein kann, kann bei einer anderen Person Ursache der 
Retention von Stickstoff sein. Und auch bei derselben Person kann die- 
selbe Anstrengung in einem bestimmten Augenblick Zerstérung und in 
einem anderen Augenblick (wenn das Individuum in héherem Grade 
trainiert ist) Assimilation von Protoplasma verursachen. 

Aus meinen Zahlen kann man ferner auch ersehen, da8 an den auf 
die Anstrengung folgenden Tagen ein Ersatz des erlittenen Stickstoff- 
verlustes eintritt und daB dieser Ersatz je nach dem EinfluB, den die 
Anstrengung selbst auf den Organismus ausiibte, mehr oder weniger schnell 
stattfindet. In dieser Hinsicht beachte man, was sich beim 2. Versuch 
zeigte, als ich noch nicht trainiert war, sowie beim 5. Versuch, bei dem 
das Marschtempo ein flottes war. 

Beim 2. Versuch betrug die Stickstoffausscheidung am Tage der 
Anstrengung 19,2 g; am folgenden Tage dauerte der Uberschu8 der Aus- 
scheidung fort und ergab die Zahl 17 g, und am 3. Tage kehrte die Aus- 
scheidung mit der Zahl 16 zum normalen Mittel zuriick. 

Beim 5. Versuch war die Stickstoffausscheidung am Tage der An- 
strengung nicht tibermaBig groB, da sie die Zahl 17,1 nicht iiberschritt; 
am folgenden Tage zeigte sich schon das normale Mittel und am 3. Tage 
ging sie mit 15,4 unter die Norm hinab, was an eine Stickstoffretention 
zu Zwecken des Ersatzes denken laBt. 

Hinsichtlich der Aminoséuren ergibt sich augenfallig aus meinen 
Untersuchungen eine Tatsache, nimlich die Abnahme der Ausscheidung 
dieser Substanz durch den Harn wahrend des Aufenthaltes im Hoch- 
gebirge, und zwar sowohl in der Ruhe als auch wahrend der Anstrengung. 

Dieses Resultat widersprach der voraussichtlichen Annahme, die 
sich durch die gréBere Ausscheidung von Stickstoff bei der Anstrengung 
begriinden lieB, denn es war ja natiirlich anzunehmen, da8 im Falle eines 
gréBeren Verbrauchs von den Gewebsproteinen dieser Verbrauch auf dem 
Wege der hydrolytischen Spaltungen vor sich geht, und daB die Amino- 
siuren, die sich auf diese Weise bilden, durch den Harn ausgeschieden 
werden kénnten. In diesem Sinne hatte man auch auf Grund Alterer 
Untersuchungen Schliisse gezogen, wahrend einige Bestimmungen Durigs 
— die, wie Durig selbst sagt, jedoch nicht quantitativ waren — schon 
nachwiesen, da&8 im Hochgebirge keine Zunahme der Aminosduren 
erfolgt. 

Um derartige Schwankungen der Aminosauren im Harn zu erklaren, 
mu8 man vor allem daran denken, daB fiir diese Stoffe, wie fiir andere, 
die einen Teil des normalen Stoffwechsels der Organismen ausmachen, 
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Mechanismen vorhanden sind, die ihre Konzentration im Plasma regulieren. 
Sobald aus irgendeinem Grunde die Erzeugung der Aminoséuren iiber 
die Grenze ihrer Verwertung hinaus zunimmt, erscheinen sie in gréBerer 
Menge im Harn; und im Gegensatz dazu muB eine geringere Menge von 
Aminoséuren im Harn entweder eine spirliche Erzeugung dieser Stoffe 
oder eine Uberschreitung der Grenze ihrer Verwertung bedeuten. 

Nun glaube ich aber, daB in dem von mir studierten Falle eben 
die Grenze der Verwertung der Aminosiuren eine héhere geworden ist, 
sowohl in dem Sinne einer starkeren Verwendung derselben zur Synthese 
von Eiwei8kérpern — wie dies in der Margheritahiitte wihrend der Ruhe- 
tage, an denen Retention von Stickstoff eintrat, der Fall sein muBte — 
als auch im Sinne einer rascheren Oxydation, wie sie bei der Anstrengung 
erfolgen muB. 

Wahrend der Arbeit herrscht nimlich eine gréBere Nachfrage nach 
Brennmaterial auf seiten der Gewebe, ein gréBerer Verbrauch von Sauer- 
stoff, und so versteht man, daB auch die Aminosduren, die fiir den 
Organismus leicht oxydierbare Stoffe sind, rasch verbrannt werden. 

Ehe ich diese Arbeit abschlieBe, mu8 ich auch den Umstand er- 
wahnen, da8 ein gewisser Bruchteil von Aminosiuren (das Glykokoll) 
der Verwertung entzogen und mit dem Harn in Form von Verbin- 
dungen mit aromatischen Substanzen ausgeschieden wird. Mithin ist 
es nicht unwahrscheinlich (und ich habe diesbeziigliche Untersuchungen 
schon begonnen), daB der Aminstickstoff des Harns, wie ihn die 
Sérensensche Methode ergibt, infolge der gréBeren oder geringeren 
Erzeugung von aromatischen Substanzen Schwankungen unterworfen 
ist. Ich glaube jedoch nicht, daB dies fiir die Erklarung der von mir 
erhaltenen Resultate von Bedeutung ist, da ich keinen Grund habe an- 
zunehmen, daB bei dem vorziiglichen Zustand meines Verdauungs- 
apparates in allen Zeitabschnitten meiner Versuche aromatische Sub- 
stanzen erzeugt wurden, die in bezug auf Quantitit und Qualitaét von 
den normalen Verhiltnissen abgewichen waren. 


Zusammenfassung. 


1. Die Menge des durch den Harn wahrend der Ruhe aus- 
geschiedenen Gesamtstickstoffes nimmt in Héhen von 3000 bis 
4000 m ab, was mit den Resultaten von Zuntz, Durig und 
Scaffidi im Einklang steht und annehmen la8t, daB beim Auf- 
enthalt im Hochgebirge eine Retention von Stickstoff eintritt. 

2. An Tagen der Anstrengung ist die Ausscheidung des Ge- 
samtstickstoffs gesteigert. Diese Steigerung halt auch am ersten 
Ruhetage nach der Anstrengung an, wahrend spater eine Riick- 
kehr zur normalen Quote oder auch eine Abnahme im Vergleich 
zu dieser Quote eintritt, was als eine Reparationserscheinung 
erklart werden muB. 
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Die Trainierung iibt héchstwahrscheinlich einen betricht- 
lichen EinfluB auf die Menge des wahrend der Anstrengung 
ausgeschiedenen Stickstoffes in dem Sinne aus, da8 mit dem 
Fortschreiten der Angewodhnung der Uberschu8 der Stickstoff- 
ausscheidung die Tendenz hat aufzuhéren. 

3. Die mit dem Harn in 24 Stunden ausgeschiedene Menge 
von Aminosduren ist im Hochgebirge geringer, und zwar war 
sie dies sowohl waihrend der Ruhe in der Margheritahiitte als 
auch bei der Anstrengung der Bergbesteigungen. 

4. Diese Abnahme lat sich erklaren als die Folge einer 
Erhéhung der Verwertungsgrenze der Aminosaéuren, die entweder 
durch die erhéhte Assimilationsfahigkeit der Gewebe oder durch 
die gré8eren Oxydationsvermégen des Organismus wahrend der 
Anstrengung im Hochgebirge bedingt ist. 


Biochemische Zeitschrift Band 39. 











Uber aromatische Quecksilberverbindungen. II. 


Von 


Ferdinand Blumenthal und Kurt Oppenheim. 
{Aus dem chemischen Laboratorium des Pathologischen Instituts zu Berlin.) 


(Hingegangen am 19. Januar 1912.) 


Es ist im Hinblick auf ev. therapeutische Verwendung von 
Wichtigkeit, festzustellen, inwiefern das Quecksilber, das in 
Form von organischen aromatischen Verbindungen zur An- 
wendung gelangt, durch verschiedene Substitutionen in seiner 
Affinitaét zu den Organen beeinfluBt wird. Im folgenden teilen 
wir die Ergebnisse einer Anzahl von Versuchen mit, die mit 
Natriumsalzen der Diaminomercuridiphenyldicarbonsaéure, der 
Dioxymercuridiphenyldicarbonsaure, der Dinitromercuridipheny]- 
dicarbonsiure und dem Quecksilbersalz der Diaminomercuri- 
diphenyldicarbonséure angestellt wurden. Es wurden ferner 
Beobachtungen und Feststellungen gemacht hinsichtlich der 
Giftigkeit und des sonstigen Verhaltens der angefiihrten Ver- 
bindungen im Tierkérper. 


Protokolle iiber die Versuche, die Organaffinitat betreffend. 


A. Versuche mit diaminomercuridiphenyidicarbonsaurem 
Natrium. 

Versuch Nr. 1. Am 30. IX. 1911 erhalt eine Ratte 0,1 g suboutan 
und wird am 1. X. getétet. Die Organe werden auf Quecksilber unter- 
sucht: Leber 0, Darminhalt ++, Blut 0, Lunge 0, Gehirn 0. 

Versuch Nr. la. Eine Ratte wurde 48 Stunden nach der In- 
jektion von 0,1 g getétet. Das Gehirn enthielt kein Hg. 

Versuch Nr. 2. Am 4. X. erhilt ein Kaninchen von 3300 g 
0,25 g in 10 com Wasser gelést subcutan. 

Am 5. X. sind 405 ccm Harn vorhanden, die die «-Naphthol- 
reaktion geben. 

Am 6. X. 140 com Harn, «-Naphtholprobe bleibt aus. 

Das Tier wird getétet, die Organe auf Quecksilber untersucht: 
Leber 0, Darminhalt +, Blut +, Lunge, Muskeln 0. 
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Versuch Nr. 3. Am 11. X. bekommt ein Kaninchen von 2810 g 
0,25 g. 

Am 12. X. 630 ccm Harn, «-Naphtholprobe schwach positiv. 

Am 13. X. 150 ccm Harn, keine Reaktion. 

Das Tier wird getétet, Leber: Hg 0, Darminhalt auBerordentlich 
geringe Spuren, Blut 0, Lunge ++, Muskeln 0. 

Versuch Nr. 4 und 5. Am 7. XI. werden 0,5 g in 20 com 
Wasser gelést. 2 Kaninchen werden damit gespritzt. A 2190 g, B2150g, 
erhalten die gleiche Menge, d. h. je 0,25 g des Salzes subcutan. 

Am 8. X. wird A getétet, die Untersuchung auf Quecksilber ergibt: 
Leber 0, Lunge 0, Blut 0. 

Am 9. X. wird B getétet, die Untersuchung auf Quecksilber ergibt: 
Leber 0, Lunge 0, Blut +. 





Dosis 
g | Totung 
1 (Ratte) | 0,1 , l ++ | 

 e 0,1 - 
2(Kaninch.)} 0,25 

Ss » 0,25 
ie 0,25 
y's 0,25 











B. Versuche mit dioxymercuridiphenyldicarbonsaurem 
Natrium. 

Versuch Nr. 1. Eine Ratte erhalt ca. 0,1 g subcutan am 25. XI. 
Am 30. XI. ist sie tot: Leber Hg +, Darm +++, Lunge nichts, Gehirn 
minimale Spuren. 

Versuch Nr. 2. Am 29. XL erhalt eine groBe Ratte 0,2 g. Sie 
wird getétet am 2. XII.: Leber Hg ++, Darm ++++, Gehirn nichts, 
Lunge nichts, Blut ++. 

Versuch Nr. 3 und 4. 2 Ratten erhalten am 4. I. 1912 0,05 g 
subcutan. Eine wird am 5. I. getétet: Lunge Spuren, Gehirn 0, Leber ++, 
Darm ++++, Muskeln minimale Spuren. 

Die zweite wird am 6. I. getétet: Lunge 0, Blut Spur, Gehirn 0, 
Leber +, Darm ++, Muskel Spur. 

Aus diesen Versuchen geht hervor, daB konstant in der Leber 
und im Darm und, wenn auch in geringer Menge, im Blut Hg ge- 
funden wurde. Sehr auffallig ist das lange Verweilen von Hg im Blut. 





~Ver- |, ..| Lebens- | es ers 
suchs- jdauer nach 
Nr. id. Injek ion Leber Blut | Darm | Lunge| Gehirn Muskeln 


(Ratte) 5 T + | — |4+++| 0 (mio. spur wn 
. 72 Std. | ++) ++ [+++ — a 
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ow « _ ++ |deut. Spur'++++ Spur | 0 (| min. Spur 
a. « 48, + |Spuren| ++ | 0 | O | Spur 
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Die Dioxymercuridiphenyldicarbonséure kam in Form der Lésung 
ihres Natriumsalzes zur Anwendung. Die Saiure wurde aus der Diamino- 
verbindung mit Hilfe der Griesschen Reaktion durch Diazotieren und 
Kochen mit Wasser gewonnen, in Natronlauge gelist, mit Essigsiure 
gefallt, abgesaugt und getrocknet, das so erhaltene schwach braun ge- 
firbte Produkt wurde in der berechneten Menge "/;9-Natronlauge (unter 
gutem Verreiben und schwachem Erwirmen) gelést. Die rotbraune 
Lésung wurde angewandt. 


C. Versuche mit dinitromercuridiphenyldicarbonsaurem 
Natrium. 
Versuch Nr. 1. Am 6. X. erhilt ein Kaninchen von 2890 g 0,26 ¢ 
in ca. 10 com Wasser warm gelést subcutan. 

Am 7. X. sind 190 com Harn vorhanden, die «-Naphtholprobe ist 
schwach positiv. 

Am 8. und 9. X. gesammelt 975 com Harn, « - Naphtholprobe 
negativ. 

Am 9. X. wird das Tier getétet, die Untersuchung auf Quecksilber 
in den Organen ergibt folgende Resultate: Leber +, Darminhalt +, Blut +, 
Lunge 0, Muskeln 0. 

Versuch Nr. 2. Am 10. X. erhilt ein Kaninchen von 2640 g 
0,25 g in warmem Wasser aufgelést subcutan. 

Am 11, X. 120 com Harn, «-Naphtholprobe schwach positiv. 

Am 12, X. 370 ccm Harn. 

Am 13. X. 250 ccm Harn. 

Am 14. X. wird das Tier getétet, Leber Hg +, Blut Hg +, Darm- 
inhalt Hg ++, Lunge 0, Muskeln 0. 

Versuch Nr. 3. Am 25. X. erhilt ein Kaninchen von 2560 g 
0,25 g in ca. 10 com Wasser; es geht etwas durch AusflieBen verioren. 

Am 26. X. 100 com Harn, «-Naphtholreaktion vor der Reduktion 
mit Zinkstaub und Salzsiure unter Erwirmen negativ, nach der Re- 
duktion schwach positiv. 

Am 27. X. 400 com Harn, direkt zweifelhaft, nach der Reduktion 
schwach positiv. 

Am 28. X. 460 com Harn. Das Tier wird getétet. Untersuchung 
auf Quecksilber: Leber +, Darm ++, Blut +, Lunge Spuren, Muskeln 
geringe Spuren. 

Versuch Nr. 4. Ratte erhilt 0,1 g in ca. 5 com H,O subcutan am 
10. I. 1912. Am 11. I. getétet. Blut Hg +, Leber ++, Gehirn 0. 

Versuch Nr. 5. Ratte, ebenso behandelt. Am 12. I. getétet. 
Blut Hg ++, Leber +++, Gehirn 0. 


Nach Anwendung der Dinitroquecksilberdicarbonséure war 
in fiinf Versuchen die Verteilung folgendermaSen: Konstant 
wurde Quecksilber in der Leber, im Darminhalt und im Blut 
gefunden. Einmal waren ganz geringe Spuren auch in den 
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anderen Organen, Lunge und Muskeln, vorhanden. Da das Blut 
in diesen Fallen quecksilberhaltig war, so ist es nicht aus- 
geschlossen, daB die geringen Mengen von Quecksilber, die sich 
in diesen Organen vorfanden, auf das Blut zu beziehen sind. 
In den anderen Fallen konnte Quecksilber in Lunge und Muskeln 
nicht gefunden werden. 





































Versuchs- | Dosis | Untersucht Hg-Gehalt Hh . 
Nr. g nach Leber | Lunge’ Blut | Darm |Muskeln } ) 

1 (Kaninch.) | 0,25 | 72Std. + | 0} +] + 0 a) | 
2 ” 0,25] 9% , + 0 | + | ++ 0 Be 
pee 0,25] 72 , + Spuren| + ++ ? a 
4 (Ratte) 0,1 24 , ++ — | + — 0 mi 
5 ” 0,1 48 +++, — | +4 — 0 He 
i 


D. Versuche mit dem Hg-Salz der Diaminomercuridipheny]- 
dicarbonsiure. 
Versuch Nr. 1. Am 4. X. erhielt ein Kaninchen von 2580 g 
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0,25 g im warmem Wasser aufgeschwemmt subcutan. . ae 
Am 5. X. 115 com Harn, «-Naphtholprobe positiv+). + a if 





Am 6. X. 135 com Harn, «-Naphtholprobe positiv. Hi 
Am 7. X. 310 com Harn, «-Naphtholprobe schwach positiv. 





Am 8. und 9. X. 830 ccm Harn, «-Naphtholprobe zweifelhaft. 

Am 10. X. 425 ccm Harn, «-Naphtholprobe negativ. ba 

Am 11. X. wird das Tier getétet; bei der Untersuchung auf Queck- ‘a 
silber findet sich in der Leber 0, Darminhalt +, Blut 0, Lunge 0, 
Muskein 0. 

Versuch Nr. 2. Am 23. X. erhalt ein Kaninchen von 2510 g 
0,25 g in warmem Wasser aufgeschwemmt subcutan. Es ging etwas 
beim Aufschwemmen verloren. 

Am 24. X. sind 240 com Harn vorhanden, «-Naphtholprobe positiv. 

Am 25. X. sind 430 com Harn vorhanden, «-Naphtholprobe positiv. 

Am 26. X. sind 350 ccm Harn vorhanden, x-Naphtholprobe zwei- 
felhaft. 

Am 27. X. sind 440 com Harn vorhanden, «-Naphtholprobe negativ. at 

Die Untersuchung auf Quecksilber ergibt: Leber 0, Darminhalt +, ; # 
Blut 0, Lunge 0, Muskeln 0. t 
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Versuchs- | Dosis “eget Hg-Gehalt 
Nr. g | Tdtung} Lebe Blut Lunge | Muskel | Darm 
1 (Kaninch.)} 0,25 | 7 Tage 0 i ee. 0 + 
2 ” 0,25 4 ” 0 0 0 0 + 





1) Siehe diese Zeitschr. 32, 62. 
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Protokolle, Giftigkeit und sonstiges Verhalten betreffend. 


I. Versuche mit dinitromercuridiphenyldicarbonsaurem 
Natrium’), 
NO, NO, 
/~ yan’ 


\ fuer’ GG 
SOONa  —-GOONa 
Fig. 1. 
Natriumsalz der Dinitromercuridiphenyldicarbonsaure, leicht léslich in 
Wasser. Quecksilbergehalt: 34,72°/). 


A. An Kaninchen. 


Versuch Nr. 1. Am 4. V. erhalt ein Kaninchen, 1840 g schwer, 
in 10 com Wasser gelést 0,5 g subcutan. 

Am 5. V. waren 250 ccm Urin gelassen, der von heller Farbe und 
klar war; die Reaktion des Harns war alkalisch, die mit «-Naphthol 
erhaltene Reaktion verlief negativ, nach Reduktion mit Zinkstaub und 
Salzsiure trat sie sofort deutlich auf. 

Am 6. V. wurden 360 com Harn gelassen. Tier dauernd gesund. 

Versuch Nr. 2. Am 8. V. erhilt ein groBes Kaninchen von 4600 g 
Gewicht 2g in 25ccm Wasser um 11 Uhr subcutan. Um 11 Uhr 30 Min. 
waren 20 com Harn vorhanden, die mit «-Naphthol direkt keine, nach 
Reduktion mit Zinkstaub und Salzsiure bei Kochtemperatur jedoch 
deutliche Reaktion zeigen, ebenso mit «-Naphthylamin. Um 2 Uhr 15 Min. 
wurden wieder 40 ccm Harn untersucht. Direkt keine, nach der Reduktion 
positive Reaktion. 

Am 9. V. wurden 105 com Harn gepriift, die Reaktion war sauer. 
Die Farbreaktion mit «-Naphthol und «-Naphthylamin war direkt aus- 
fiihrbar. Das Filtrat von dem Farbstoff wurde mit Tierkohle entfarbt 
und nach vorheriger Reduktion mit Salzsiure und Zinkstaub wieder mit 
a-Naphthylamin geprift. Es trat nunmehr positive Reaktion ein (gleich- 
zeitiges Vorhandensein von im Tierkérper entstandener Aminoverbindung 
und urspriinglicher Dinitroverbindung). 

Am 10. V. war kein Harn vorhanden. 

Am 12. V. fanden sich 90 ccm Harn von saurer Reaktion und 
EiweiBgehalt, der mit «-Naphthol direkt reagierte. 

Am 13. V. gesammelte 140 com Urin waren von saurer Reaktion und 
enthielten Spuren von EiweiB, die Reaktion mit «-Naphthol war schwach. 

Am 14. V. waren 50 ccm Harn vorhanden, der Blut enthiclt. Er 
wurde mit Salzsiure gekocht und filtriert und gab mit «-Naphthol direkt 
positive Reaktion. : 

1) Das Natriumsalz der Diaminomercuridiphenylcarbonsaure ist, wie 
friiher angefiihrt (diese Zeitschr. 32, 59) relativ ungiftig. 
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Am 15. V. gesammelte 120 ccm Urin gaben mit «-Naphthol eine 
schwache Reaktion. 

Am 16. V. 115 cem Harn von saurer Reaktion gab mit «-Naphthol 
direkt keine Reaktion, nach der Reduktion trat sie ein. 

Am 17. V. 110 ccm Harn von saurer Reaktion und Spuren von 
Kiwei8, gab direkt mit «-Naphthol keine, nach Reduktion schwach posi- 
tive Reaktion. 

Am 18. V. 160 com Harn, durch Blut gefirbt, die Reaktion mit 
«-Naphthol direkt zweifelhaft, nach Reduktion schwach positiv. 

Am 19. V. 150 ccm Harn, nicht mehr bluthaltig, aber immer noch 
von saurer Reaktion, nur Spuren Eiwei8 enthaltend, direkt keine Re- 
aktion mit «-Naphthol und «-Naphthylamin, nach Reduktion mit 
a«-Naphthylamin stark positive, mit «-Naphthol schwache Reaktion. 

Am 20. V. 250 ccm Harn von alkalischer Reaktion, zeigte nach 
der Reduktion Reaktion mit «-Naphthol. 

Am 22. V. 170 ccm Harn. 

Das Tier, dauernd gesund, wurde aus dem Versuch entlassen. 

Versuch Nr. 3. Am 11. V. erhalt Kaninchen, 3255 g schwer, 
0,5 g in 10 ccm Wasser subcutan. Am 12. V. waren 410 ccm Harn 
vorhanden, der von klarer Beschaffenheit war und alkalisch reagierte. 
Mit «-Naphthol wurde schwache Farbreaktion erhalten, die sich nach 
vorherigem Reduzieren mit Zink und Salzsiure verstairkte; «-Naphthyl- 
amin gab ebenfalls direkt eine schwache Reaktion. 

Am 13. V. 310 ccm Harn von spezifischem Gewicht 1008 und 
alkalischer Reaktion, der mit ~-Naphthol weder vor noch nach der Re- 
duktion reagierte, jedoch Spuren Quecksilber enthielt. 

Es wurden zum zweitenmal 0,5 g in 8 com Wasser eingespritzt. 

Am 14. V. vorhandener Harn, 380 ccm, reagierte alkalisch und 
hatte ein spezifisches Gewicht von 1013. Mit a«-Naphthol gab er eine 
schwach positive Reaktion, die nach Reduktion des Harns mit Zink und 
Salzsiure starker auftrat, direkt trat schwache Reaktion mit «-Naphthyl- 
amin ein. 

Am 15. V. 270 ccm Urin von alkalischer Reaktion, spezifisches 
Gewicht 1013, Reaktion mit «-Naphthol direkt negativ, nach Reduktion 
zweifelhaft. Quecksilberprobe +++. 

Am 16. V. wurden 590 com Harn festgestellt, am 17. V. 440 com. 

Es wurden zum drittenmal 0,5 g in 8 com Wasser gelést ein- 
gespritzt. 

Am 18, V. 360 ccm Harn, Reaktion alkalisch, Farbreaktion mit 
a«-Naphthol schwach, nach Reduktion starker. 

Am 19. V. 320 ccm Harn, gab direkt mit «-Naphthol und «-Naphthyl- 
amin keine Farbreaktion, nach Reduktion jedoch eine schwach positive. 

Am 20. V. 390 ccm Harn, «-Naphthol- und «-Naphthylaminprobe 
vor und nach der Reduktion negativ, Quecksilber +++. 

Am 21. V. 430 com Harn, am 22. V. 90 com, am 23. V. 370 ccm. 

Am 27. V. wurden 400 ccm Harn untersucht und Hg +++ nach- 
gewiesen. 
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Am 2. VI. 375 com Harn, enthielten, gepriift, Hg +++. 

Am 3. VI. 145 com Harn, Hg +++. 

Versuch abgebrochen. 

Nach der dritten Hg-Injektion war noch nach 19 Tagen Quecksilber 
in relativ reichlicher Menge im Harn nachweisbar. 

Versuch Nr. 4. Am 10. VI. erhalt ein Kaninchen von 1700 g 
Gewicht 0,1 g in ca. 12 com Wasser gelést injiziert. 

Harn vom 11. und 12. VI. 670 com, gibt direkt «-Naphtholreaktion. 

Am 13. VI. 380 com Harn, zeigt schwach «-Naphtholreaktion, 
«-Naphthylaminprobe negativ. 

Am 14, VI. 380 com Harn, «-Naphthol- und Naphthylaminprobe 
negativ, auch nach Reduktion mit Zink und Salzséure. Das Tier ist 
dauernd gesund. 


B. Versuche an Ratten. 


Versuch Nr. 1. Es wurden am 9. V. 0,5 g in 10 ccm Wasser 
gelést und davon 3 Ratten, A., B., C., Einspritzungen subcutan gemacht. 
Es erhielten: A. 4 ccm = 0,2 g, B. und C. je 2com = 0,1 g. Bei A. 
ging durch AusflieBen etwas verloren. Am 10. V. war A. tot, B. und 
C. blieben gesund. 

Versuch Nr. 2. Am 12. X. erhalten 3 Ratten 0,5 g in 10 com 
Wasser aufgelist subcutan, und zwar 4, 3 und 2ccem. Jeder Kubik- 
zentimeter enthalt 0,05 g. Am 13. X. ist das 4-ccm-Tier tot, die beiden 
anderen leben. Am 14. X. leben die beiden anderen, am 16. X. stirbt 
das 3-ccm-Tier, das andere iebt. Am 17. und 18. X. lebt das 2-ccm-Tier 
und kommt durch. 

Die unschiadliche Dosis ist demnach fiir eine Ratte von 70 bis 
80 g 0,1 g. 

Die tédliche Dosis ist 0,15 g. 

Bei der Dinitroverbindung wurde ferner konstatiert, da8 
sie im Organismus zum Teil in eine Aminoverbindung reduziert 
wird, wenigstens konnten wir im Harn der mit ihr vorbehan- 
delten Versuchstiere nachweisen, da8 die fiir das Vorhandensein 
einer Amidogruppe charakteristische c-Naphtholreaktion wieder- 
holt positiv ausfiel. Das gleiche Verhalten lieB auch die Nitro- 
mercuribenzoesaéure erkennen. Es geht also daraus hervor, 
wie dies auch schon friher bei anderen Nitroverbindungen ge- 
legentlich konstatiert wurde, daB die Nitrobenzoeséuren im 
Organismus zum Teil reduziert werden. Zum Teil aber 
wird die Nitrogruppe unveriindert ausgeschieden, denn wir 
konnten, wenn wir den Harn der mit den Nitroverbindungen 
behandelten Tiere mit Zinkstaub und Salzsaure reduzierten, eine 
erhebliche Verstérkung der «-Naphtholreaktion erzielen, bzw. 
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feststellen, da8 die Harne, wenn sie vorher keine «-Naphthol- 
reaktion gegeben hatten, nach dieser Reduktion eine solche 
zeigten. 







II. Versuche mit dioxymercuridiphenyldicarbonsaurem Natrium. 


Versuch Nr. 1. Am 25. XI. erhalt eine Ratte 5 com = ca. 0,1 g 
einer wiasserigen Lésung. Am 27. XI. lebt das Tier, am 28. XI. ist es 
krank, ebenso am 29. XI.; am 30. XI. ist es tot. Die Organe werden 
auf Hg untersucht. Leber Hg +, Darm Hg +++, Lunge nichts, Gehirn 
minimale Spuren. 

Versuch Nr. 2. Am 29. XI. erhilt eine groBe Ratte 0,2g. Am 
29. XI., 30. XI. und 1. XII. lebt das Tier, am 2. XII. lebt es noch, 
ist aber sehr krank. Es wird getétet und die Organe werden auf Hg 
untersucht, Blut ++, Leber ++, Darm ++++, Gehirn nichts, Lunge 
nichts. 

Versuch Nr. 3. Am 4. XII. erhalt eine Ratte 2'/, com = ca. 0,05 g. 
Das Tier ist dauernd gesund. 

Tédliche Dosis fiir eine Ratte von ca. 70 bis 80 g ca. 0,1 g. 

Versuch Nr. 4 am Kaninchen. Am 9, XII. erhalt ein Kaninchen 
von 2950 g Gewicht 0,1 g des Natriumsalzes der Dioxyquecksilberdibenzoe- 
siure subcutan. 

Am 11. XII. sind 280 com Harn vorhanden. 
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Fig. 2. 
Natriumsalz der Dioxymercuridiphenyldicarbonsiure. 
Hg-Gehalt: 38,6°/). 









III. Versuche mit dem Hg-Salz der Diaminomercuridiphenyl- 
dicarbonsiure. 

Versuch Nr. 1. Am 9. VI. werden 0,1 g mit 50 com 1°/,iger aE 
Kochsalzlésung unter Zugabe von etwas Sodalésung gelist. 1 com = 2 mg. 
3 Ratten erhalten je 1/,, 1 und 1'/, ccm = 1, 2 und 3 mg. Hi 
Am 10. bis 15. VI. leben die Tiere dauernd. Wit 
Versuch Nr. 2. Am 7. VII. werden 0,1 g mit 20 com 1°/jiger i ; 

2 








Kochsalzlésung und etwas Soda aufgelést (1 com = 5 mg). 2 Ratten 
erhalten hiervon 2 resp. 4 com = 1 resp. 2cg. Am 15. VII. stirbt das 
4-ccm-Tier, das 2-ccm-Tier lebt dauernd. 
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Versuch Nr. 3. Am 10. VII. werden 0,1 g mit 10 com einer 
1°/,igen Kochsalzlésung und etwas Soda aufgelést (1 ccm 5 mg). 
2 Ratten erhalten von dieser Léisung je 8 ecm —4cg. Am 11. VII. 
sind beide Tiere tot. 

Tédliche Dosis zwischen 0,01 und 0,02 g. 

NH, NH, 
ff™ 
in’ 


7 is— % op 
V4 \/ 
COO Hg OO0Cc 
Fig. 3. 
Quecksilbersalz der Diaminomercuridiphenyldicarbonsiure. 
Quecksilbergehalt: 59,7°/,. 


Die Verbindung ist ungefaihr 5 bis 10 mal giftiger als das Natriumsalz, 
trotzdem sie schwer léslich ist, waihrend dieses sich leicht in Wasser lést. 


\ 


Resultate. 

1. Diaminomercuridiphenyldicarbonsaures Natrium: Hg 
fand sich regelmaBig nur im Darm; in der Leber fand 
sich niemals Hg. 

2. Dioxymercuridiphenyldicarbonsaures Natrium: Kon- 
stant fand sich Hg in Leber und Darm und in meist 
geringerer Menge im Blute. 

3. Dinitromercuridiphenyldicarbonsaures Natrium: Kon- 
stant war Hg nachzuweisen in Leber, Darminhalt und 
Blut. 

4. Hg-Salz der Diaminomercuridiphenylcarbonsiure: Hg 
wurde nur im Darm gefunden. Weder in der Leber, noch 
in Lunge, Blut und Muskel war Hg nachzuweisen. 

5. Die drei Natriumsalze erwiesen sich im Tierkérper als 
relativ ungiftig. Hingegen war das Hg-Salz der Diamino- 
mercuridiphenyldicarbonsiure von groBer Giftigkeit. 





Studien in der Chlorophyligruppe. XII. 
Von 
L. Marchlewski. 


Uber die Porphyrine des Phyllocyanins und Phylloxanthins. 
Von 
L. Marchlewski und B. Zurkowski. 


(Hingegangen am 22. Januar 1912.) 


Nachdem eine Methode aufgefunden wurde, die die Trennung 
der beiden stark basischen roten Abbauprodukte der Chloro- 
phylle erméglichte, und die Eigenschaften des bis vor kurzem 
irrig beschriebenen £-Phylloporphyrins genauer angegeben werden 
konnten’), war es angezeigt zu untersuchen, welche von den 
beiden Porphyrinen aus dem Phyllocyanin und Phylloxanthin 
gebildet werden, Produkten, die noch sehr nahe ihren Mutter- 
substanzen, dem Neochlorophyll*) und Allochlorophyll, stehen. 

Das {-Phylloporphyrin entsteht nicht aus dem Phyllo- 
taonin, dem Ausgangsmaterial, das Schunck und Marchlewski 
zur Darstellung des Porphyrins benutzten. Auch neuerdings 
hat der eine von uns mit Robel zeigen kénnen, daB rein dar- 
gestelites Allophyllotaonin auch nicht eine Spur des /-Phyllo- 
porphyrins liefert*), daB es also in dem von Schunck und 
Marchlewski untersuchten Produkt iiberhaupt nicht als Ver- 
unreinigung vorliegen konnte. 

Das Phyllocyanin, das zu den folgenden Versuchen be- 
nutzt wurde, gewannen wir aus dem Chlorophyllan der Brenn- 
nesselblitter. Letzteres wurde in derselben Art dargestellt, wie 
bereits friiher beschrieben wurde‘). 


1) Vgl. Marchlewski und Robel, diese Zeitschr. 38. 

2) Vgl. die Studie XIV von Marchlewski und Jacobson. 
3) Hieriiber ausfiihrlich spiter. 

4) Vgl. diese Zeitschr. 35, 421, 1911. 
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Das Chlorophyllan wurde in Ather gelést (auf 4 g 21) und 
je 11 dieser Lésung mit 200 ccm konzentrierter Salzsiure ge- 
schiittelt, unter Kiihlung. Die salzsaure Lésung wurde abgelassen 
und 2mal mit je 250 ccm Ather gewaschen und sodann in 21 
Wasser gegossen. Die Farbstoffe wurden mit 1 | Ather 
extrahiert, die atherische Lésung zunichst mit 250 ccm 
12*/,°/, iger Salzséure extrahiert und sodann mit 15°/, HCl 
erschépft. Die 15°/,ige Saéurelésung wurde dann viermal 
mit je 250 ccm Ather gewaschen, mit dem gleichen Volumen 
Wasser verdiinnt und mit 250 ccm Ather extrahiert, wobei 
das Phyllocyanin vollstandig aufgenommen wird. Die atherische 
Lésung wurde mehrere Male mit Wasser gewaschen, mit ge- 
glihtem Natriumsulfat getrocknet und schlieBlich der Ather 
auf ca. */, des urspriinglichen Volumens konzentriert. Ein 
Teil des Phyllocyanins scheidet sich bereits beim Abdestillieren 
des Athers ab. Die Hauptmasse fallt beim Abkiiblen der Lésung 
in Form eines dicken Krystallbreies aus. Das Produkt wird 
dann am zweckmaBigsten wieder aus Ather umkrystallisiert und 
in Form schéner rhombischer Krystalle erhalten. Die analyti- 
sche Untersuchung dieses Produktes ist im Gange. 

Zur Darstellung der Porphyrine wurde wie folgt verfahren. 
Je 0,75 g des krystallisierten Phyllocyanins wurden im Auto- 
klaven mit 35 cem 10°/, alkoholischem KOH  iibergossen 
und 3 Stunden lang bei 200° erwirmt. Der rotbraune Inhalt 
des Autoklaven wurde mit Essigséure angesaéuert und mit Ather 
extrahiert. Eine ziemlich groBe Menge brauner Flocken blieb 
ungelést. Die atherische Lésung wurde nun mit */,°/, iger 
Salzséure extrahiert, wobei 1820 ccm verbraucht wurden, dann 
mit 1°/, HCl, wobei 1000 ccm zur Anwendung kamen, sodann 
mit 2°/, HCl (800 ccm) und 3°/, HCl (1000 ccm), und endlich 
mit 5°/, HCl (520 ccm). Am leichtesten wurde der am starksten 
basische Bestandteil herausgelést, die 1°/,ige Saure farbte sich 
nur trage, trotzdem wurde eine verhaltnismaBig so bedeutende 
Salzsiuremenge angewandt, da in dieser Fraktion die Haupt- 
menge des Phylloporphyrins « zu erwarten war. 

Die Lésung in */,°/,iger Salzsiure wurde zunachst 2 mal 
mit je 200 ccm Ather durchgespiilt, dann mit Natriumacetat 
versetzt und mit Ather extrahiert. Der atherischen Lésung, 
wurde durch */,°/,ige Salzséiure die gréBte Menge des Farb- 
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stofis entzogen, wobei 31 Saure verbraucht wurden. Die rot- 
violette Lésung in */,°/,iger Siure wurde mit Natriumacetat 
versetzt und mit Ather ausgeschiittelt, die atherische Lésung, 
nach dem Waschen mit Wasser bis zum Verschwinden der sauren 
Reaktion, mit gegliihtem Natriumsulfat getrocknet und stark 
konzentriert. Wahrend des Eindampfens und dann beim Er- 
kalten der Lésung schieden sich priachtige rote Nadeln ab, die 
nach dem Abfiltrieren und Trocknen aus 96°/,igem Alkohol 
umkrystallisiert wurden. Das erhaltene Produkt wurde nun 
mit dem von Marchlewski und Robel rein dargestelltem 
f-Phylloporphyrin verglichen. Es zeigte sich eine vollkommene 
Ubereinstimmung in bezug auf das spektroskopische Verhalten 
der neutralen und sauren Lésungen, sowie auch in bezug auf 
Léslichkeitsverhaltnisse, Krystallform und dergleichen. 

Die weniger basischen Farbstoffe wurden nicht naher unter- 
sucht mit Ausnahme desjenigen, der durch 1°/,ige Salzsaéure 
entzogen wurde. Das Porphyrin wurde zuniachst auf iibliche 
Art in Ather iibergefiihrt und sodann die atherische Lésung 
mit */,°/, HCl extrahiert. Der im Ather zuriickbleibende Farb- 
stoff zeigte das Spektrum des «-Phylloporphyrins. Die Menge 
dieses Porphyrins tritt jedoch im Vergleich mit der des starker 
basischen stark zuriick. Wahrend aus je 0,75 g Phyllocyanin 
0,09 g des krystallisierten $-Phylloporphyrins erhalten wurden 
(was in den Mutterlaugen verblieb, laBt sich etwa auf den 
zehnten Teil dieser Menge schétzen), war die Menge des «-Phyllo- 
porphyrins so gering, daB sie nicht zur Wagung gebracht werden 
konnte. 

Dieses Resultat ist auch von einigem historischen Inter- 
esse. Schunck hatte naimlich sein Phylloporphyrin zum ersten 
Male aus dem Phyllocyanin durch die Wirkung schmelzenden 
Kalihydrats gewonnen. Im Lichte der jetzigen Untersuchungen 
erscheint es héchst wahrscheinlich, daB er das 6-Phylloporphyrin 
entdeckte, das a-Phylloporphyrin aber nicht besaB. Aus den 
Angaben Schuncks iiber die Eigenschaften seiner Substanz laBt 
sich allerdings eine Bestatigung dieser Vermutung nicht un- 
mittelbar folgern, bezeichnend ist es aber, daB seine Zeichnung 
des Phylloporphyrinspektrums, besonders in bezug auf den 
weniger stark gebrochenen Teil, richtiger ist als die der spiteren 
Autoren. Im Orange findet man dort nur ein starkes Band 
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verzeichnet, keine zwei Bander von annahernd gleicher Inten- 
sitat, und das im f-Porphyrinspektrum wirklich vorhandene 
Bandchen von den Wellenlingen 4 623,0—618,3 konnte von 
Schunck infolge der éuBerst geringen Intensitat desselben leicht 
iibersehen werden. Das «-Phylloporphyrin wurde in Schuncks 
Laboratorium zum ersten Male erhalten und naher untersucht, 
als Marchlewski das Phyllotaonin der Wirkung von Alkalien 
bei hohen Temperaturen aussetzte. 

Ein ahnliches Resultat wie Phyllocyanin ergab auch Phyllo- 
xanthin. Wie in einer demnachst folgenden Abhandlung aus- 
fiihrlich gezeigt werden soll, ist Phylloxanthin in der Haupt- 
sache identisch mit dem Allochlorophyllan von Malarski und 
Marchlewski'), das spater von letzterem mit Marszalek *) 
ausfiihrlicher untersucht wurde. Die Identitat beider Substanzen 
hérte jedoch auf, wenn bei der Darstellung des Phylloxanthins 
die Wirkung der Salzsiure von allzu langer Dauer war. Die 
Spaltungsprodukte des Phylloxanthins und Allochlorophyllans 
unter dem Einflu8 von Alkalien, die kalt angewandt wurden, 
sind daher ebenfalls identisch. Sie erhielten friiher den Namen 
Allochlorophyllanséuren. Zu ihrer Darstellung aus dem Rohchloro- 
phyllan wurde die atherische Lésung benutzt, die zuriickblieb, 
nachdem die atherische Lésung des Chlorophyllans mit kon- 
zentrierter Salzsiure kurze Zeit unter Kiihlung geschiittelt wurde. 
Je nach der Menge des Allochlorophyllans, das im Rohchloro- 
phyllan vorlag, mu8 die Methode der Reindarstellung des Phyllo- 
xanthins (Allochlorophyllans) etwas modifiziert werden. Ist die 
Menge gering, so geniigt es, die Lésung von 2 g Robchloro- 
phyllan in 1 | Ather einmal mit 200 ccm konzentrierte: Salz- 
séure unter Kiihlung durchzuschiitteln. Die iiber der Salzsiure 
stehende Atherschicht zeigt dann nahezu das reine Allochloro- 
phyllanspektrum. Die atherische Lésung wird mit Wasser ge- 
waschen, mit Natriumsulfat getrocknet und stark konzentriert. 
Zusatz von dem mehrfachen Volumen 96°/, igen Alkohols fallt 
das Phylloxanthin in schwarzen Flocken aus, die auf dem 
Filter tiichtig mit Alkohol gewaschen werden. Das Praparat 
wird im Vakuum bei gewdhnlicher Temperatur getrocknet 


1) Diese Zeitschr. 21, 529, 1909. 
2) Diese Zeitechr. 35, 428, 1911. 
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und verseift. Hierzu wurde auf je 1 g Phylloxanthin (Allo- 
chlorophyllan) 50 ccm 10°/, ige alkoholische KOH-Lésung ver- 
wendet. Die Lésung verblieb bei gewéhnlicher Temperatur 
24 Stunden lang, wurde dann mit 150 ccm Wasser versetzt 
und mit 3 Portionen von je 300 ccm Ather extrahiert. Die 
wasserig-alkoholische Lésung wurde sodann mit Salzsiure 
schwach angeséuert und mit Ather erschépft. Die nelkenrote 
Lésung wurde von den ungelésten schwarz-braunen Flocken 
abfiltriert und nach dem Waschen mit Wasser zur Trockne 
eingedampft. Es wurden so die Allochlorophyllansdiuren er- 
halten. Je 0,75 g derselben wurde nun mit 35 ccm 10°/, alkoh. 
KOH im Autoklaven bei 200° 3 Stunden lang erwirmt. Die 
braune Lésung, in der eine Menge ungeléster rot-brauner Korner 
suspendiert waren, wurde im Scheidetrichter nach Zusatz von 
Wasser mit Essigsiure angesduert und mit Ather extrahiert. 
Die atherische Lésung wurde weiter, wie beim Phyllocyanin 
beschrieben, verarbeitet. Das Endresultat war die Isolierung 
von f-Phylloporphyrin in krystallinischer Form. AuBerdem 
wurden weniger basische Produkte gebildet, die nicht naher 
untersucht wurden. Was das «-Phylloporphyrin anbelangt, so 
lie8 sich dasselbe nicht definitiv nachweisen. Es scheint in 
Spuren gebildet zu werden, aber immer war es von einer nach 
den jetzt bekannten Methoden nicht zu trennenden Verun- 
reinigung begleitet, die das Spektrum im stirker gebrochenen 
Teil beeintrachtigte. 

Die obige Untersuchung zeigt, daB das Allochlorophyllan, 
also auch Allochlorophyll, dasselbe Porphyrin liefern kann wie 
Neochlorophyllan bzw. Neochlorophyll, naémlich das /-Phyllo- 
porphyrin. Der farbstoffbildende Komplex, der das /-Phyllo- 
porphyrin liefert, ist also in beiden Kérpern vorhanden. Die 
friiher geiuBerte gegenteilige Ansicht wurde dadurch veranlaBt, 
daB zu jener Zeit eine Methode zur Reindarstellung des £-Phyllo- 
porphyrins unbekannt war und daher das aus dem Allochloro- 
phyllan isolierte Porphyrin nicht identifiziert werden konnte. 

Bei den obigen Versuchen war uns Herr Dr. J. Robel 
sehr behilflich, wofiir wir ihm unseren besten Dank aussagen. 
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Uber die Abtrennung der Peroxydase von der Katalase. 


Von 
A, Kasanski. 


(Aus dem Pflanzenphysiologischen Institut der Universitat zu Moskau.) 


(Eingegangen am 31. Dezember 1911.) 


Die Fahigkeit der Safte der Tier- und Pflanzenorganismen, 
auf Wasserstoffsuperoxyd zu wirken, es unter Bildung von aktivem 
und inertem Sauerstoff zu zerlegen, sowie die fermentative Natur 
dieses Zerlegungsprozesses, sind schon seit langem bekannt. 


Urspriinglich schrieb man die Fahigkeit der Safte, Wasserstoffsuper- 
oxyd zu aktivieren, der Diastase zu. Spiter fiihrte man die aktivierende 
Wirkung, sowie die Eigenschaft, Wasserstoffsuperoxyd unter Ausscheiden 
inerten Sauerstoffes zu zerlegen, auf ein und dasselbe Ferment zuriick, 
bis Tatsachen bekannt wurden, die dieser Annahme widersprachen. Es 
wurden nimlich einige Safte entdeckt, die aus dem Wasserstoffsuperoxyd 
nur inerten Sauerstoff frei machten, ohne das Wasserstoffsuperoxyd zu 
aktivieren. Schénbein wuBte schon, daB Hefe, die Wasserstoffsuper- 
oxyd unter Abscheidung von inertem Sauerstoff zerlegt, keine Reaktion 
mit Wasserstofisuperoxyd und Guajac-Harz gibt. Es wurde gefunden, daB 
die aktivierenden Eigenschaften und die Fahigkeit, inerten Sauerstoff aus 
dem Wasserstoffsuperoxyd abzuscheiden, in vielen Fallen einander nicht 
parallel gehen (Lepinois, Compt. rend. 1899). Man war daher ge- 
zwungen, die Existenz zweier Fermente zuzulassen. Linossier (1898) 
nannte das Ferment, das Wasserstoffsuperoxyd aktiviert, Peroxydase. Loew 
benannte das Ferment, das inerten Sauerstoff aus Wasserstoffsuperoxyd 
abscheidet und das er aus Tabak erhalten hatte, Katalase (U.S. Depart. 
of Agricultur Rep. Nr. 68). Die Arbeiten von Chodat und Bach (Bach 
und Chodat, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 35, 1275, 1902; ibid. 2466; 
ibid. 3943; 36, 600, 1903; ibid, 606; ibid. 1756; 37, 36, 1904; ibid. 1342; 
ibid. 2434; Biochem. Centralbl. 1, 417, 1903; Arclr. des sc. ph. et nat. 
27, 477, 1904; Bach, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 37, 3785, 1904; 38, 
1878, 1905; 39, 1664, 1906; ibid. 1669; ibid, 1670) zeigten die wichtige 
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Rolle der Peroxydase bei Oxydationsprozessen, die in Pflanzenorganismen 
vorgehen; die Arbeiten anderer Autoren (Battelli und Stern, diese 
Zeitschr. 13, 44, 1908, u. a.) sind der Aufklirung der Wirkung der Per- 
oxydase in den Tierorganismen gewidmet gewesen. Sehr oft beob- 
achtet man die gleichzeitige Anwesenheit der Peroxydase und der 
Katalase in Siaften verschiedener Pflanzenorganismen. Gerade diesem 
Umstande sind die Einwendungen gegen die Peroxydtheorie bei der 
Oxydation in Organismen zuzuschreiben. Es wurde niimlich darauf hin- 
gewiesen (Loew, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 36, 248, 1902), daB per- 
oxydartige Verbindungen den Organismen nicht als Quellen des aktiven 
Sauerstoffes dienen kénnen, und zwar wegen ihrer schnellen Zerstérung 
durch die Katalase, die sich gleichzeitig mit der Peroxydase in den Zellen 
vorfindet (Bach und Chodat, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 36, 1756, 1903). 
Bach und Chodat entdeckten, daB zusammengesetzte Peroxyde (Athyl- 
hydroperoxyd) von der Katalase nicht zerstért werden kénnen. Als Bach 
die Oxydation des Pyrogallols durch das System — Peroxydase -++- Wasser- 
stoffsuperoxyd in Anwesenheit der Katalase untersuchte, entdeckte er, 
daB die Katalase in diesem Falle nicht auf Wasserstoffsuperoxyd wirkt, 
und sprach die Vermutung aus, daB die Katalase ,,durch Pyrogaliol 
auBer Tatigkeit gesetzt wird“ (Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 38, 1878, 1905). 
Andere Verfasser (Loeb, diese Zeitschr. 13, 1908, Ostwald, diese 
Zeitschr. 10, 1908) sprachen sich fiir das bekannte Gleichgewicht im 
angegebenen System aus, wobei das Wasserstofisuperoxyd zwischen zwei 
Enzymen sich verteilen muB. 

Wenn wir die gewéhnliche Methode (die Fallung des Saftes oder 
des Wasserauszuges durch Alkohol) zur Darstellung der Fermente an- 
wenden, so besitzen in den meisten Fallen die erhaltenen Praparate alle még - 
lichen verschiedenen Wirkungen, da man in ihnen beinahe alle Fermente 
nachweisen kann, die im urspriinglichen Objekte vorhanden waren. 
Selbstverstaindlich ist die Untersuchung einzelner Fermente in solchen 
Praparaten etwas erschwert. Besondere Schwierigkeiten machte beim 
Studium der durch die Peroxydase geleisteten Arbeit die gleichzeitige 
Anwesenheit der Katalase. Zur Reindarstellung der Peroxydase, frei von 
allen anderen Fermenten, geben Bach und Chodat ihre Methode an, 
die sich auf eine wiederholte Bearbeitung mit Alkohol griindet, der alle 
Fermente mit Ausnahme der Peroxydase vernichtet. Doch ist diese Me- 
thode nur bei solchen Objekten anwendbar, die ein bedeutendes Quantum 
Peroxydase enthalten. In den Fallen aber, wo nur eine kleine Menge 
Peroxydase zugegen ist, kann eine wiederholte Bearbeitung mit Alkohol 
nicht angewandt werden wegen der gleichzeitigen Zerstérung der Per- 
oxydase. Zur Abtrennung der Peroxydase von der Katalase gebrauchten 
Battelli und Stern (diese Zeitschr. 13, 1908) auch andere Mittel (die 
Wirkung héherer Temperaturen, Wirkung der Sauren und Alkalien); sie 
haben jedoch damit nicht die erwiinschten Resultate erzielt. 

Bei meinen Versuchen iiber die Atmung junger Keimlinge 
von verschiedenen Pflanzen machte ich die Beobachtung, da8 
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die Zerlegung des Wasserstofisuperoxyds unter der Wirkung 
zerriebener Objekte mit der Ausscheidung des Sauerstoffes sich 
bedeutend verminderte, wenn voriibergehend Pyrogallol zugegeben 
war. Diese Eigenschaft des Pyrogallols benutzte ich, um Per- 
oxydasepriparate herzustellen, die keine Katalase enthielten. 
Die ersten Versuche machte ich mit Hanfkeimlingen. Bei un- 
mittelbarer Fallung des Saftes 8tagiger Keimlinge durch Alkohol 
erhielt ich Praiparate, die Wasserstoffsuperoxyd stark zerlegten 
unter. Ausscheidung von inertem Sauerstoff. (In den ersten 
Stadien des Keimens ist Hanf reich an Katalase.) Beim Zufiigen 
einer starken (20°/, igen) Pyrogallollésung zu dem klaren filtrierten 
Safte entstand ein reichlicher Niederschlag, hauptsichlich aus 
EiweiBstoffen bestehend. Der abfiltrierte Niederschlag wurde 
auf dem Filter erst mit Pyrogallollésung, dann mit Alkohol und 
Ather gewaschen. Er ist in Wasser unldslich, ziemlich hygro- 
skopisch, auBerordentlich leicht mit Wasser durchtrankbar. Im 
Wasser suspendiert, wirkt er nicht auf Wasserstofisuperoxyd 
unter Ausscheidung von Sauerstoff, enthalt daher auch keine 
Peroxydase. Das Filtrat wurde mit 4 Volumen Alkohol gefiallt. 
Der neue Niederschlag wurde mit Alkohol und Ather gewaschen 
und im Vakuum iiber Schwefelsiure getrocknet. Das so er- 
haltene Praparat stellt ein weiBes, hygroskopisches Pulver dar, 
das im Wasser leicht léslich ist. Die Lésung dieses Praparats 
gibt eine Peroxydasereaktion, enthalt aber keine Katalase. 
Ahnliche Versuche wurden mit Hanfkeimlingen verschiedenen 
Alters ausgefiihrt; alle gaben dieselben Resultate. 

Zur Bestimmung der Pyrogallolkonzentration, die zu voll- 
staindiger Entfernung der Katalase sowohl wie auch der fremden 
verunreinigenden Stoffe notwendig ist, wurde folgender Versuch 
gemacht : 

Der Saft, der von 8tagigen Hanfkeimlingen erhalten worden 
war (das Ol wurde durch Zentrifugieren entfernt), wurde von 
suspendierten Teilchen abfiltriert und in 5 Portionen zu je 50 ccm 
abgeteilt. Zu jeder Portion wurden verschiedene Mengen Pyro- 
gallol hinzugefiigt, die einer Konzentration von 1°/,, 2°/,, 3°/,, 
4°/, und 5°/, entsprachen. Nach Verlauf von 24 Stunden wurde 
der entstandene Niederschlag in allen Portionen abfiltriert und 
das Filtrat untersucht. Die Resultate sind in folgender Tabelle 
verzeichnet : 
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| Beak: | uf| Verainderung | |.” vuuas rn 
Kata- | des Filtrats © Tee ~eaaaling der 
| i? ge ibeim Kochen| 2°°/oigen Pyro- 

‘ | galloliésung 
I} 50cem n Saft + 2, 5 g 5g C,Hy(OH), 5°44 ‘bleibt Aonstie| | durchsichtig 

| sichtig | 

T1j50 , , +2,0g % 49/,| — | scehwache | schwache 

| Triibung Tribung 
IIj50 , , +15¢ - 3%, - Niederachlag| Niederschlag 
VIj50 , » +1,0¢ mi 2°/, — | Niederschlag| Niederschlag 
Vi50 ,, » +0,5¢ io 1°%/, +  Niederschlag | Niederschlag 


Aus diesen Versuchen kénnen wir den Schlu8 ziehen, dab 
zur Vernichtung der Katalase im Saft von Hanfkeimlingen die 
2°/,ige Pyrogallolkonzentration geniigend ist; um jedoch eine 
méglichst vollkommene Befreiung der Peroxydase von fremden 
Stoffen zu erzielen, sind 4 bis 5°/, Pyrogallol notwendig. 

Pyrogallol in einer Konzentration von 5°/, fallt 12,05°/, 
aller im Safte der Hanfkeimlinge gelésten Stoffe; in einer Kon- 
zentration von 4°/,: 8,03°/,; in einer Konzentration von 2°/,: 
6,25°/,. AuBerdem ist der bei Konzentration von 4 bis 5°/, 
Pyrogallol erzielte Niederschlag leicht zu filtrieren, was selbst- 
verstindlich einen groBen Vorteil gewahrt, wihrend die bei 
schwacheren Pyrogallolkonzentrationen erzielten Niederschlige 
kolloidal sind und das Filtrieren auBerordentlich erschweren. 

Die Niederschlage aller fiinf Portionen wurden mit Wasser, 
Alkohol und Ather ausgewaschen und getrocknet. Bei der 
Untersuchung ihrer Wirkung auf Wasserstofisuperoxyd zeigte 
sich nur in der letzten Portion, die 1°/, Pyrogallol enthielt, 
die Anwesenheit von Katalase. Die Katalase dieses Nieder- 
schlages wird beim Kochen mit Wasser und bei einer Behand- 
lung mit einer 20°/, igen Pyrogallollésung zerstért. (Der Nieder- 
schlag wird fiir kurze Zeit in der Pyrogallollésung gelassen, 
dann wird Wasserstofisuperoxyd hinzugefiigt.) Das Trocknen 
des Niederschlages schwicht die darin enthaltene Katalase auBer- 
ordentlich. In Anbetracht der durch Pyrogallol bewirkten Ver- 
nichtung der Eigenschaft des Niederschlages, aus Wasserstoff- 
superoxyd inerten Sauerstoff auszuscheiden, lag die Vermutung 
nahe, daB bei Anwendung einer schwacheren Konzentration des 
Pyrogallols ein Niederschlag erhalten werden kénnte, der Wasser- 
stoffsuperoxyd energischer zerlegt. Diese Annahme bestatigte 


sich in der Tat bei folgendem Versuche: Der Saft von 9tagigen 
5* 
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Hanfkeimlingen wurde in Kélbchen zu je 20 ccm verteilt; nach 
Hinzufiigung von verschiedenen Mengen Pyrogallol wurden die 
Kélbchen iiber Nacht stehen gelassen. Am nachsten Tage wurde 
der Niederschlag abfiltriert und die Wirkung des Filtrates sowie 
auch die des Niederschlages, der vorher mit Pyrogallollésung 
entsprechender Konzentration gewaschen wurde, auf Wasser- 
stoffsuperoxyd untersucht. Es wurden je 3 ccm Wasserstoff- 
superoxyd und 3ccm des Filtrats in die Réhrchen gefiillt. Die 
erhaltenen Resultate sind aus folgender Tabelle ersichtlich. 


Konzentration Die Héhe 
des Pyrogallols des Schaumes 


in °/, in mm 
I. 0,0 58 
II. 0,1 38 
Ill. 0,3 19 
IV. 0,5 7 
V. 1,0 3 
VI. 2,0 -- 


Diese von Palladin angegebene Methode der Bestimmung 
der Katalase kann gewiB keine genauen Resultate geben; sie gibt 
aber die Méglichkeit, ein annaherndes Urteil iiber ihren Gehalt 
zu gewinnen. Die Niederschlage wurden abfiltriert und auf 
dem Filter mit Pyrogallollésung entsprechender Konzentration 
gewaschen, dann in Wasser suspendiert, und gleich darauf wurde 
Wasserstoffsuperoxyd hinzugefiigt. Die Entwicklung von Sauer- 
stoff ist sehr groB; die Fliissigkeit scheint zu sieden, und man 
kann beobachten, daB die Wirkung des Niederschlages parallel 
der Wirkung der abfiltriertcn Fliissigkeit ist. Die starkste Zer- 
legung des Wasserstofisuperoxyds ist beim Gebrauche von 0,1°/, 
Pyrogallol zu beobachten; bei Erhéhung der Konzentration des 
Pyrogallols vermindert sich im Niederschlage der Gehalt von 
Katalase, und der Niederschlag von einer 2°/,igen Pyrogallol- 
lésung enthalt keine Katalase mehr. Der Niederschlag, der die 
groBte Wirkung auf Wasserstofisuperoxyd ausiibt, wird aus Ochsen- 
leber erhalten, wenn man eine Fillung des Chloroformwasser- 
auszuges mit 0,5°/, Pyrogallol anwendet. Wahrscheinlich be- 
ruht die Wirkung der Niederschlige, Wasserstofisuperoxyd zu 
zerlegen, auf einer Absorption der Katalase durch den Eiweib- 
niederschlag. Das absorbierte Ferment wird durch Pyrogallol 
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dann vernichtet, wenn seine Konzentration 1°/, tbersteigt. 
Diese Vermutung wird beim Studium der Pyrogallolwirkung bei 
Katalasepriparaten aus der Leber bestaétigt. (Das Praparat 
ward durch Fiallung des Lebersaftes mit schwefelsaurem Am- 
monium, Auflésen des entstandenen Niederschlages in Wasser 
und nochmalige Fallung mit Alkohol erzielt.) Die Lésung 
dieses Praparats verliert bei Behandlung mit 0,5°/,iger Pyro- 
gallollésung die Fiahigkeit, Wasserstoffsuperoxyd zu _ zer- 
legen. 

Zur Trennung der Katalase vom Niederschlage wurde das 
Auflésen in Wasser, in 10°/,iger NaCl-Lésung, in 1°/,iger 
Na,CO,-Lésung, in 0,1°/,iger Na,CO,-Lésung und in Glycerin 
angewendet; es wurden jedoch stets negative Resultate erhalten. 
Die Niederschlige sowie auch die Katalase lésten sich nicht 
merklich auf. Der Niederschlag behalt seine Eigenschaften auch 
nach der Behandlung mit diesen Lésungsmitteln bei. Die An- 
wendung von Glycerin gab die Méglichkeit, die Niederschlage 
lange Zeit fast ohne Veraénderungen aufzubewahren; beim 
Trocknen aber oder beim Aufschwemmen im Wasser verlieren 
die Niederschlage sehr schnell ihre Fahigkeit, Wasserstoffsuper- 
oxyd zu zerlegen. Die beschriebene Methode wurde auch fiir 
andere Objekte (Keimlinge von Gerste, Weizen, Kohlblatter, 
Wurzeln von Rettich und Meerrettich) angewandt, immer mit 
demselben Resultate. 

Eine voriibergehende Behandlung durch Pyrogallol befreit 
die Peroxydase nicht nur von der Katalase, sondern auch von 
einigen fremden Stoffen, was aus folgendem ersichtlich ist: 
Fallt man 100 ccm Saft aus Hanfkeimlingen, der 4,48°/, auf- 
geléster Stoffe enthielt, direkt mit Alkohol, so erhalt man 1,33 g 
Niederschlag; bei Fallung der gleichen Portion mit Pyrogallol 
entstehen nur 0,54 g; wurde endlich die gleiche Menge Saft, 
die voriibergehend mit Pyrogallol behandelt war, mit Alkohol 
gefallt, so wog der erhaltene Niederschlag 0,63 g. Das Gewicht 
dieser Niederschlige, in Prozenten berechnet auf alle im Safte 
gelésten Stoffe, ergibt folgende Zahlen: der Niederschlag von 
Alkohol 29,64°/,; der Niederschlag von Pyrogallol 12,05°/, ; 
der Niederschlag von Alkohol nach Bearbeitung mit Pyrogallol 
14,06°/,. Pyrogallol fallt demnach den Saft nicht aus, der 
voriibergehend mit Alkohol behandelt worden war. Im ge- 
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kochten Safte, der von koagulierten EiweiSstoffen abfiltriert 
war, bringt Pyrogallol eine kleine Triibung hervor, aber es 
fallt in sehr betrachtlicher Menge ein Niederschlag aus. 

Nach Bachs Behauptung schiadigt Pyrogallol die Per- 
oxydase absolut nicht; meine Versuche haben dies be- 
statigt. . 

Stellt man sich Praparate durch zweimalige Fallung mittels 
Alkohol dar, so kann man die schadliche Wirkung des Alkohols 
auf die Peroxydase der Keimlinge beobachten, trotzdem die 
Dauer der Einwirkung nur kurz war; die Bearbeitung durch 
Pyrogallol erméglicht es, eine Fallung durch Alkohol zu ver- 
meiden, indem dadurch eine gewisse Reinigung des Praparats 
erzielt wird. Infolgedessen gibt eine Fallung der Peroxydase 
mit schwefelsaurem Ammonium nach der Behandlung mit Pyro- 
gallol mehr aktive Priparate. 

Die Anwendung von Pyrogallol erméglicht es ferner, oxy- 
genasenfreie Priiparate zu erhalten, da die Oxygenasen bei der 
Oxydation des Pyrogallols verbraucht werden. 

Der Meerrettichsaft enthalt wenig aufgeléste EiweiBstoffe 
und Katalase. Bei seiner Behandlung mit Pyrogallol erhilt 
man einen geringen Niederschlag (von 0,16 bis 0,3 g auf 100 ccm 
Saft). Das Filtrat enthalt keine Katalase. Zur weiteren Reini- 
gung wurde Alkohol angewandt, in einer Konzentration bis zu 
40°/, (Bach und Chodat wiesen nach, daB die Peroxydase in 
40°/, Alkohol leicht léslich ist). Dabei fallt ein Niederschlag 
(auf 100ccm Saft bis 0,3g), der nach dem Trocknen im Wasser 
schwer léslich ist und eine schwache Peroxydasereaktion gibt. 
Nach dem Abfiltrieren des Niederschlags wurde der Gehalt des 
Filtrates an Alkohol bis auf das vierfache des urspriinglichen 
Volumens gebracht; der ausfallende Niederschlag, der nach 
Trennung von der Fliissigkeit sehr zih ist, wurde in einer 
kleinen Menge Wasser gelést; dann wurde eine neue Fillung 
mit Alkohol ausgefiihrt. Die Praparate, die durch diese Be- 
handlung erhalten wurden, aktivieren Wasserstoffsuperoxyd, in- 
dem die Anwesenheit von Katalase nicht nachgewiesen werden 
konnte. Aus 100ccm Saft werden 2 bis 3g Praparat erhalten. 
Es ist notwendig, darauf hinzuweisen, daB in-diesem Falle das 
Praparat noch ziemlich mit gummiartigen Substanzen verun- 
reinigt bleibt, deren Abtrennung sich sehr schwierig gestaltet. 
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Wenn man Meerrettich mit Lebersaft vermischt und dieses 
Gemisch mit Pyrogallol behandelt, so wird ein absolut kata- 
lasefreies Peroxydasepraparat erhalten, trotzdem dieses Gemisch 
vor der Behandlung mit Pyrogallol Wasserstoffsuperoxyd energisch 
zerlegte. (Der Gehalt an Katalase ist in der Leber so groB, 
daB zu ihrer vollstandigen Vernichtung im Lebersafte eine Pyro- 
gallolkonzentration von mehr als 5°/, notwendig ist.) 

Bei Behandlung des Saftes der Gerstenkeimlinge mit Pyro- 
gallol enthielten die erhaltenen Praparate auBer Peroxydase 
noch Diastase. Der Kontrollversuch, in dem eine einfache 
Fallung des Saftes mit Alkohol angewandt wurde, zeigte, daB 
die Diastasewirkung in den Pyrogallolpraparaten um */, ge- 
schwacht wird. Beim Versuche, die Diastase von der Peroxy- 
dase mit Tannin zu trennen, wurde beobachtet, daB in diesem 
Falle auch die Peroxydase teilweise mitgefallt wurde; deswegen 
ist die letztere Methode vdollig unbrauchbar. Bei Anwendung 
héherer Pyrogallolkonzentration gelingt es nicht, die diastatische 
Wirkung der Praparate zu vernichten. Gleiche negative Resul- 
tate erhielt ich auch mit trockenem Malz und mit Diastase- 
praparaten von Merck. 

Wird Hefe mit einer 5°/,igen Pyrogallollésung behandelt, 
so wird ihre Katalase vernichtet, das Invertin aber wird er- 
halten und kann aus der Pyrogallollésung abgetrennt werden. 
Hefe, die mit Pyrogallol behandelt wird, vergirt Zucker 
nicht mehr. 

Der Saft von Sonnenblumenkeimlingen enthalt viel Kata- 
lase und gibt eine schéne Reaktion mit Gujac-Harz; die Reak- 
tion tritt merklich schneller ein, wenn man Wasserstoffsuper- 
oxyd zufiigt, was auf die gleichzeitige Anwesenheit von Oxydase 
und Peroxydase hindeutet. 

Nach der Pyrogallolbehandlung zeigt das Filtrat eine sehr 
gute Peroxydasereaktion, doch nach der Fallung mit Alkohol 
wird die Peroxydase ganz vernichtet. Auch bei einfacher 
Fallung mit Alkohol gelang es nicht, die Peroxydase zu er- 
halten. Wahrscheinlich hat Alkohol eine besonders starke schad- 
liche Wirkung auf die Peroxydase von Sonnenblumenkeimlingen. 
Darauf deutet auch folgende Beobachtung hin: Sonnenblumen- 
keimlinge wurden 3 Stunden in Alkohol gehalten, dann wurden 
sie bei Zimmertemperatur getrocknet und am niachsten Tage 
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zerrieben. In der zerriebenen Masse war die Katalasereaktion 
noch vorhanden, doch war die Reaktion auf die Peroxydase 
verschwunden. 

Wenn man Pyrogallol anwendet, um katalasefreie Per- 
oxydasepraparate zu erhalten, kann man eine Filtrierung des 
Saftes vermeiden: in manchen Fallen wird eine Filtrierung durch 
die Anwesenheit von ©] (Hanf-, Sonnenblumenkeimlinge) er- 
schwert. Nach der Behandlung mit Pyrogallol ist die Filtrierung 
des Saftes sehr erleichtert. 

Auf Grund meiner Versuche ist eine Pyrogallolbehandlung 
in all’ den Fallen zu empfehlen, wo es gilt, Peroxydasepraparate 
darzustellen, die gar keine Katalase enthalten sollen. 





Ober die Reaktionen zwischen Toxinen und Antitoxinen. 
Von 
Martin Jacoby. 
{Aus dem biochemischen Laboratorium des Krankenhauses Moabit 
in Berlin.) 
(Eingegangen am 25. Januar 1912.) 


In mehreren Mitteilungen’) wurde tiber den Einflu8 des 
Schiittelns auf Komplemente und Fermente in Hinsicht auf 
die Beziehung der eigentlichen Enzymfunktion zum Serum- 
bindungsvermégen berichtet. Dabei wurde bereits darauf hin- 
gewiesen, daB es von Interesse sein wiirde, zu priifen, ob Toxine 


im engeren Sinne sich ahnlich wie die Fermentantigene ver- 
halten wiirden. Ich habe diese Frage zunachst fiir das Ricin- 


Agglutinin untersucht. 

Zu den Versuchen diente ein Mercksches Ricinpraiparat, das ich 
schon iiber 10 Jahre besitze und dessen Agglutinationskraft noch immer 
recht gut ist. Stets wurden frische Lésungen benutzt, die mit steriler 
0,85°/,iger Kochsalzlésung hergestellt wurden. Als Blutkérperchen 
wurden mehrfach gewaschene, ebenfalls stets frisch hergestellte Kaninchen- 
blutkérperchen-Aufschwemmungen (5°/,) verwandt. Die gleichen Ver- 
diinnungen wurden, wie iiblich, durch Hinzufiigen von Kochsalzlésung 
erzielt. Als Serum wurde Serum von Kaninchen benutzt, die mit 
steigenden Dosen desselben Ricinpraparates wahrend mehrerer Monate 
vorbehandelt waren. Das Blut wurde den immunisierten Tieren 2 Tage 
vor dem Versuch aus der Ohrvene entnommen und zum Absetzen des 
Serums in den Eisschrank gebracht. Geschiittelt wurde 2 Stunden bei 
ca. 37°, wobei regelmaBig die geschiittelte Probe triiber war als die 
Kontrolle, Es wire noch festzustellen, ob man die Triibung durch 


1) Jacoby und Schiitze, Berl. klin. Wochenschr. 1909, Nr. 48 
und Zeitschr. f. Immunitatsforsch. 4, H. 6, 1910. — Jacoby, diese 
Zeitschr. 34, H. 5 u. 6, 1911; vgl. auch Minami, dieses Heft. — Die 
in dieser Arbeit beschriebenen Versuche wurden bereits in der Physio- 
logischen Gesellschaft (20. X. 1911) erwahnt, Med. Klinik 1911, Nr. 47, 
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Zentrifugieren trennen und das Verhalten der vom Niederschlag befreiten 
Lésung besonders untersuchen kann. 


Nunmehr gebe ich einige Versuchsbeispiele wieder: 


1. 0,9 mg Schiittelricin ist die kleinste, kompleti agglutinierende Dosis, 
0,7. ,, Kontrollricin ,,_,, “a - oo " 
0,15 com Serum neutralisiert vollstindig 1 mg Schiittelricin, 

0,25 _ ,, ~ Pe 1 ,, Kontrollricin, 
1 - " a 7,3 Dosen Schiittelricin, 
1 » - a 5,6 ,,  Kontrollricin. 


2. 0,8 mg Schiittelricin ist die kleinste, komplett agglutinierende Dosis, 
0,6 ,, Kontrollricin ,, ,, oa $e »” 
ccm Serum neutralisiert vollstandig 2 mg Schiittelricin, 
0,2 6 os ie 1 ,, Kontrollricin, 
l . 12,5 Dosen Schiittelricin, 
1 , m 8,3 ,,  Kontrollricin. 


- 0,6 mg Schiittelricin ist die kleinste, komplett agglutinierende Dosis, 
0,4 ,, Kontrollricin ,, ,, » ” ” ” 
0,25 com Serum neutralisiert vollstandig 2 mg Schiittelricin, 

0,25 ,, 6 ss = 1 ,, Kontrollricin, 
1 “~ a ~ 13,3 Dosen Schiittelricin, 
! o 1» a 10 »  Kontrollricin. 

Aus diesen Versuchen, denen noch eine Reihe in gleichem 
Sinne ausgefallener Protokolle an die Seite gestellt werden 
kénnte, geht mit Sicherheit hervor, daB durch das Schiitteln 
sowohl die agglutinierende Wirkung des Ricins wie seine Fahig- 
keit, durch Antiricin-Serum neutralisiert zu werden, vermindert 
wird. Die gréBere Abnahme des Serumbindungsvermdégens als 
der agglutinierenden Funktion ist zwar auch hier zu konstatieren, 
jedoch ist die Inkongruenz der BeeinfluSbarkeit der beiden 
Antigenfunktionen viel unbedeutender als bei den Enzymen. 
Es ware nun noch zu untersuchen, ob durch das Schiitteln 
die toxische und die agglutinierende Wirkung des Ricins in 
bezug auf Giftwirkung und Serumbindung verschieden beein- 
fluBt werden. 








Ober die Reaktionen zwischen Fermenten 
und Antifermenten. 


Von 
D. Minami (Tokio). 
(Aus dem biochemischen Laboratorium des Krankenhauses Moabit 
in Beriin.) 


(Eingegangen am 25. Januar 1912.) 


Vor einiger Zeit hat Jacoby’) gefunden, da beim 
Schiitteln die Eigenschaft von Labpraiparaten, durch Serum 
inaktiviert zu werden, stirker abnimmt als die Fermentwirkung, 
und hat gleich darauf hingewiesen, da8 der Befund mit den 
zahlreichen Arbeiten Ehrlichs und seiner Schiiler in Einklang 
steht, die die Existenz von Antigenderivaten wahrscheinlich 
machten. Von besonderem Interesse war es, da8 das Verfahren 
es erméglichte, das Enzympriaparat so zu beeinflussen, da8 im 
Sinne der Ehrlichschen Auffassung und Nomenklatur eine 
relative Verminderung der Zymoide erreicht wurde. Es erschien 
nunmehr wiinschenswert zu untersuchen, ob mit der gleichen 
Methode auch bei anderen Enzymen Ahnliches zu beobachten 
ist, und sodann die auf diesem Wege erhaltenen Resultate mit 
den Ergebnissen einer anderen Methode zu vergleichen. 

Zur Untersuchung gelangte Trypsin, Pepsin und Lab. 
Beim Trypsin und Pepsin wurde der EinfluB des Schiittelns 
und der Temperatur, beim Lab die Veranderung gepriift, die 
durch Wasserstofisuperoxyd im Verhialtnis der beiden Enzym- 
funktionen der eigentlichen Fermentwirkung und der Inaktivier- 
barkeit durch Serum bewirkt wird. 


1. 

Trypsin wurde nach GroB-Fuld bestimmt. Die Caseinlésung 
wurde nach den Fuldschen Vorschriften hergestellt. 0,1 g Casein wurde 
unter Erwarmung in 10 ccm °/,)-NaOH gelést, die Lésung mit "/,»9-HCl 
(etwa 7,5 ccm) gegen Lackmus neutralisiert und mit 85°/,iger Kochsalz- 
lésung auf 100 cem gebracht. 


1) Diese Zeitschr. 34, 485, 1911. 
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D. Minami: 


Trypsinlésung: Pankreatin activum wurde mit einer physiologischen 
Kochsalzlésung auf 1°/, gelést und vor dem Gebrauch weiter mit phy- 
siologischer Kochsalzlésung verdiinnt. 

Versuchsanordnung: In eine Reihe von Reagensglisern wurde in 
absteigenden Mengen die Pankreatinlésung eingefiillt und mit physio- 
logischer Kochsalzlésung auf gleiches Volumen aufgefiillt. 

Dazu fiigt man je 2 ccm der Caseinlésung. Nach Istiindiger Ver- 
dauung im Brutschrank wurden in alle Réhrehen 3 Tropfen 5°/jiger 
Essigsiure (Essigsiure 5 com, Alkohol 45 ccm, Wasser 50 ccm) getropft. 
In denjenigen Réhrchen, in denen das Casein bereits verdaut ist, tritt 
keine Triibung ein, wihrend in den anderen, in denen noch unverdautes 
Casein sich befindet, mehr oder weniger deutliche Triibung zu erkennen ist. 

Unser Trypsinpraparat hatte eine solche Wirksamkeit, daB 0,0004 g 
2ccm der 1°/,igen Caseinlisung in 1 Stunde bei 38° vollstindig ver- 
dauten; das fiir alle Versuche benutzte Pferdeserum war so wirksam, 
daB 0,04 com 2 mg des Trypsinpriparates neutralisierten. In den Ta- 
bellen bedeutet + vdllige Verdauung (keine Triibung), + fast védllige 
Verdauung (minimale Opalescenz), — unvollstandige Verdauung (Triibung). 


A, Schiittelversuche mit Trypsin. 

2°/soige Trypsinlésung wurde je 30 und 60 Minuten bei 37° ge- 
schiittelt, wiaihrend Kontrollésungen die gleiche Zeit ungeschiittelt in 
den Brutschrank gebracht wurden. 

Von der 30 Minuten geschiittelten Lésung waren 0,4 com einer 
2°/s9igen Lésung, also 0,0008 g Trypsin, die kleinste verdauende Dosis. 

Von der Kontrolle 0,6 ccm einer 1°/,,igen Lésung, also 0,0006 g 

0,5 com (1:50) Serum neutralisierten 2 com Schiitteltrypsin (2°/ ig), 
also 5 Dosen, oder 

1 com Serum 500 verdauende Dosen des Schiitteltrypsins. 

0,3 com (1:10) Serum neutralisierten 1 com Kontrolltrypsin (2°! o9ig). 
also 3,3 Dosen, oder 

l ccm Serum 109 verdauende Dosen des Kontrolltrypsins. 


Von der 60 Minuten geschiittelten Lésung waren 0,7 ccm einer 
2°/,9igen Lésung, also 0,0014 g Trypsin, die kleinste verdauende Dosis. 

Von der Kontrolle 0,3 com einer 2°/s,igen Lésung, also 0,0006 g. 

0,5 com (1:200) Serum neutralisierten 2 ccm Schiitteltrypsin (2°/ 9 ig), 
also 2,9 verdauende Dosen, oder 

1 com Serum 1160 verdauende Dosen des Schiitteltrypsins. 

0,3 com (1:10) Serum neutralisierten 1 com Kontrolltrypsin (2°/,9ig), 
also 3,3 Dosen, oder 

1 com Serum 109 verdauende Dosen des Kontrolltrypsins. 


Von der 30 Minuten geschiittelten Lésung waren 0,8 ccm einer 
1°/,9igen Lésung, also 0,0008 g Trypsin, die kleinste verdauende Dosis. 
Von der Kontrolle 0,4 com einer 1°/g,igen, also 0,0004 g. 
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0,2 com (1:20) Serum neutralisierten 2 ccm 
trypsin, also 2'/, Dosen, 

1 cem Serum 250 Dosen des Schiitteltrypsins. 

0,6 com (1:20) Serum neutralisierten 2 com (1°/ 9iges) Kontroll- 
trypsin, also 5 Dosen, 
1 ceom Serum 166 Dosen des Schiitteltrypsins. 


(1°/o9iges) Schiittel- 


B. Erwiirmungsversuche mit Trypsin. 


In weiteren Versuchen wurde gepriift, welchen EinfluB langere oder 
kiirzere Erwirmung (40 oder 50°) auf die Trypsinfunktionen hat. 

Von der 15 Minuten auf 40° erwirmten Trypsinlésung waren 
0,5 com (1°/ ig) die kleinste verdauende Dosis, also 0,0005 g. 

Von der 30 Minuten auf 40° erwirmten Trypsinlésung waren 0,5 com 
(1°/o9ig) die kleinste verdauende Dosis, also auch 0,0005 g. 

Von der 60 Minuten auf 40° erwirmten Trypsinlésnng waren 0,5 cem 
(1°/ooig) die kleinste verdauende Dosis, also auch 0,0005 g. 

Von der bei Zimmertemperatur gehaltenen Trypsinlésung waren 
0,4 ccm (1°/j,ig) die kleinste verdauende Dosis, also 0.0004 g. 

0,5 ccm (1:20) Serum neutralisierten 2 ccm (1°/o9 ig) der 1/4 Stunde 
auf 40° erwirmten Trypsinlésung, also 4 Dosen, 

1 ccm Serum 160 Dosen (15 Minuten 40°). 

0,5 ccm (1:20) Serum neutralisierten 2 ccm (1°/j ig) der 1/, Stunde 
auf 40° erwirmten Trypsinlésung, aiso 4 Dosen, 

1 ccm Serum 160 Dosen (30 Minuten 40°). 

0,5 com (1:20) Serum neutralisierten 2 ccm (1°/9ig) der 60 Minuten 
auf 40° erwirmten Trypsinlésung, also 4 Dosen, 

1 ccm Serum 160 Dosen (60 Minuten 40°). 

0,6 ccm (1:20) Serum neutralisierten 2 com (1°/,ig) der bei Zimmer- 
temperatur gehaltenen Lésung, also 5 Dosen, 

locm Serum 166 Dosen. 















Eine andere, genau so angestellte Versuchsreihe fiihrte zu ganz 
dem gleichen Resultate. 








| 
| 


i338 Erwarmung auf 50° 

BSS 

Bae] 5 10 | 15 | 30 | 60 | 90 : 
S £2] Min. | Min. | Min, | Min. | Min. | Min, 120 Min. 





Kleinste verdauende 
Dosis . . . . com{0,0004/0,0004 0,0004'0,0004 0,0006 0,0007 0,0008 0,0008-0,0009 









2ccm (1°) o9ig.) Tryp- 
sin werden neutra- } 
lisiert durch Serum | 
(1:20) .. .ccm}| 0,6 | 0,5 | 0,5 | 0,5 0,4 | 0,3 0,2 0,2 


{ 
| | 







1 ccm Serum neutra- | 
lisiert . . . Dosen] 166 | 200 | 200 200 165 | 191,4' 250 220-250 
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D. Minami: 


II. 


Pepsin wurde mit Hilfe der Jacoby-Solmsschen Ricinmethode be- 
stimmt. Der Antipepsingehalt des Serums wurde nach dem Verfahren 
bestimmt, das Oguro im hiesigen Laboratorium ausgearbeitet hat. Es 
besteht darin, daB die Pepsin-Antipepsingemische vor dem Saurezusatz 
30 Minuten bei neutraler Reaktion in den Brutschrank gebracht werden. 
Als Pepsinpraparat diente Pepsinum Griibler. 


Schiittelversuch mit Pepsin. 


2°/o9ige Pepsinlésungen wurden je 30 und 60 Minuten bei 37° im 
Brutschrank geschiittelt, waihrend Kontrollésungen die gleiche Zeit un- 
geschiittelt in den Brutschrank gebracht wurden. 

Von der 30 Minuten geschiittelten Lésung waren 0,5 ccm (2°/ 9 ig), 
also 0,001 g. die kleinste verdauende Dosis. 

Von der Kontrolle 0,4 ccm (0,5°/9), also 0,0002 g. 

0,6 com Serum (1:40) neutralisierten 1 com (2°) o9iges) Schiittelpepsin 
oder 2 Dosen, 

1 com Serum 133 Dosen Schiittelpepsin. 

0,8 com Serum (1:20) neutralisierten 1 ccm (0,5°/9iges) Kontroll- 
pepsin, also 2!/, Dosen, 

1 com Serum 62,5 Dosen Kontrollpepsin. 


Von der 60 Minuten geschiittelten Lésung waren 0,7 ccm (2°/9ig), 
also 0,0014 g, die kleinste verdauende Dosis. 

Von der Kontrolle 0,4 com (0,5°/ 9ig), also 0,0002 g. 

0,4 com Serum (1:80) neutralisierten 1 ccm (2°/o9iges) Pepsin, 
also 1,4 Dosen, oder 

1 ccm Serum 280 Dosen Schiittelpepsin. 

0,8 com Serum (1:20) neutralisierten 1 com (0,5%7/9ig), also 
2'/, Dosen, oder 

1 com Serum 62,5 Dosen Kontrollpepsin. 


Erwirmungsversuche mit Pepsin. 


In weiteren Versuchen wurde gepriift, welchen EinfluB die Er- 
warmung auf die Pepsinfunktionen hat. 

Von einer 0,5°/s9igen Pepsinlésung, die 15 Minuten auf 50° er- 
wirmt war, waren 0,6 ccm die kleinste verdauende Dosis. 

Von der Kontrolle, die bei Zimmertemperatur gehalten war, waren 
0,5 com (0,5°/9ig) die kleinste verdauende Dosis. 

0,5 com Serum (1:20) neutralisierten 1 com (0,5°/o,iges) Pepsin, 
das 15 Minuten auf 50° erwirmt war, als 1,7 Dosen Warme-(15 Minuten-) 
Pepsin, 
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1 com Serum 68 Dosen Warme-(15 Minuten-) Pepsin. 
0,6 com Serum (1:20) neutralisierten 1 com (0,5°/ggiges) Kontroll- 
pepsin, also 2 Dosen, 
1 com Serum 66,7 Dosen Kontrollpepsin. 


Von derselben 0,5°/,,igen Pepsinlésung waren nach 60 Minuten 
Erwirmung auf 50° 0,7 ccm die kleinste verdauende Dosis. 

Von der Kontrolle waren 0,5 ccm die kleinste verdauende Dosis. 

0,3 com Serum (1:20) neutralisierten 1 com (0,5°/o,iges) Wirme- 
pepsin (60 Minuten), also 1,4 Dosen Warmepepsin (60 Minuten). 

lccm Serum 92,4 Dosen Warmepepsin (60 Minuten). 

0,5 com Serum (1:20) neutralisierten 1 ccm (0,5°/o9iges) Kontroll- 
pepsin (60 Minuten), also 2 Dosen, oder 
1 com Serum 80 Dosen Warmepepsin (60 Minuten). 















Von einer anderen 0,5°/),igen Pepsinilésung, die 15 Minuten auf 
50° erwirmt war, waren 0,4 ccm die kleinste verdauende Dosis. von 
der Konirolle 0,3 cem. 

0,7 com Serum (1:20) neutralisierten 1 com (0,5°/y9iges) Warme- 
pepsin (15 Minuten), a!so 2!/, Dosen, oder 

1 com Serum 71,4 Dosen Warmepepsin. 

0,8 com Serum (1:20) neutralisierten 1 com (0,5°%/o9iges) Kontroll- 
pepsin, also 3,3 Dosen, 

l ccm Serum 85 Dosen Kontrollpepsin. 


















Von derselben 0,5°/,,igen Pepsinlésung, die 30 Minuten auf 50° 
erwarmt war, waren 0,5 ccm die kleinste verdauende Dosis, von der 
Kontrolle 0,3 ccm. 

0,7 com Serum (1:20) neutralisierten 1 ccm (0,5°/)9iges) Warme- 
pepsin (30 Minuten), also 2 Dosen Warmepepsin, 

1 com Serum 57 Dosen Warmepepsin. 

0,9 ccm Serum (1:20) neutralisierten 1 ccm (0,5°/9,iges) Kontroll- 
pepsin (30 Minuten), also 3,3 Dosen Kontrollpepsin, 

1 com Serum 73 Dosen Kontrollpepsin. 
















Ill. 

Wasserstoffsuperoxyd hat in den bisherigen Versuchen fiir 
unsere Frage noch keine klaren Resultate geliefert, so daB vor- 
laufig dariiber noch nicht berichtet werden kann. Dieser Punkt 
wird im hiesigen Laboratorium weiter untersucht. 















































80 D. Minami: Reaktion zwischen Fermenten und Antifermenten. 


Zusammenstellung. 
Zum Schlu8 soll noch zusammengefaBt werden, wieviel 
Fermentdosen in den verschiedenen Versuchen im Vergleich 
mit den Kontrollen von 1 ccm Serum neutralisiert worden sind: 





Ferment Versuch | Kontrolle Einwirkung 








Trypsin 500 109 Schiitteln (30 Minuten) 
1130 | 109 : (oo , ) 
250 166 2 oe 
160 166 Erwarmen 15 Minuten (40°) 
160 166 * 30 . (40°) 
160 | 166 rs 60 (40°) 
160 166 a 15 (40°) 
160 | 166 30 (40°) 
160 166 60 (40°) 
200 | 166 5 (50°) 
200 166 10 a (50°) 
200 166 15 (50°) 
165 166 30 (50°) 
191,4 166 60 (50°) 
250 166 i 90 (50°) 

220 —250 166 , 120 . (50%) 
133 62,5 Schiitteln 30 Minuten 
280 62,5 P. 60 4 

68 66,7 | Erwirmen 15 Minuten (50°) 
92,4 80 J 60 
71,4 85 ee 15 
57 73 m 30 


” 


3s 323s 333 


33s 33 3 
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Durch das Schiitteln und durch die Erwarmung werden 
also die Fermente so verandert, daB sich das Verhaltnis der 
eigentlichen Fermentfunktion zum Bindungsvermégen fiir Serum 
verschiebt. Zumeist findet das in dem Sinne statt, daB das 
Bindungsvermégen abnimmt. Von prinzipiellem Interesse ist 
die Feststellung, daB man auf verschiedenen Wegen unabhangig 
voneinander die beiden Fermentfunktionen veraéndern kann. 





Zur Wirkung des Phosphors auf den Kalkstoffwechsel 
des Hundes’). 


Von 
Martin Kochmann. 


(Aus dem pharmakologischen Institut der Universitat Greifswald.) 


(Eingegangen am 27. Januar 1912.) 


Die folgenden Ausfiihrungen kniipfen an Versuche an, die 
ich vor etwas iiber Jahresfrist an dieser Stelle veréffentlichte*). 
Ich zeigte damals in einer gréBeren Reihe von Stoffwechsel- 
versuchen am Hunde, daf Zulagen von Eiwei8, Kohlenhydraten 
und Fett im besonderen, den Kalkstoffwechsel des Tieres in- 
sofern ungiinstig beeinflussen, als die Bilanz im Sinne eines 
Verlustes verindert wird. Auf diese Weise war es mir ge- 
lungen, bei meinen Versuchstieren durch didtetische MaGnahmen 
Stoffwechselstérungen hervorzurufen, die einer ex perimentellen 
Therapie zuganglich waren. So konnte die unter Umstainden 
sehr hohe negative Kalkbilanz durch Darreichung von léslichen 
und schwer léslichen Kalkpraiparaten ausgeglichen und sogar 
positiv gestaltet werden. 

Nunmebr sollte die Frage beantwortet werden, ob dem 
Phosphor ein EinfluB auf den Kalkstoffwechsel zukime. Eine 
solche Untersuchung k6énnte iiberfliissig erscheinen, da die 
giinstige Wirkung des Phosphors auf den Kalkstoffwechsel im 
Verlauf der Rachitis im allgemeinen als erwiesen angenommen 
wird. Bei einer kritischen Sichtung der Literatur, wie dies 


1) Nach einem Vortrag im Greifswalder medizinischen Verein. 
Sitzung vom 13. Januar 1912. 
2) M. Kochmann, diese Zeitschr. 31, Heft 5 u. 6, S. 361, 1911. - 


M. Kochmann und E. Petzsch, diese Zeitschr. 32, Heft 1, S. 10, i911. 
Biochemische Zeitschrift Band 39. 6 
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82 M. Kochmann: 


Schabad") und Birk*) taten, erkennt man aber, daB nicht 
nur die klinischen Ansichten weit auseinander gehen. 

Wahrend beispielsweise Kassowitz ein eifriger Verfechter der 
Phosphortherapie ist, kommt Lepski*) auf Grund der Beobachtungen 
in der Kinderklinik der Charité zu dem SchluB, daB die Meinung, der 
Phosphor bekaimpfe die Rachitis ,,in ihren anatomischen Grundlagen“ 
unbegriindet sei. 

Nicht weniger schroff stehen sich die Ergebnisse der experimentellen 
Arbeiten gegeniiber. Wegner*) zeigte an wachsenden Kaninchen, 
Hunden und Katzen, da8 Phosphor, in Pillenform den Tieren per «s 
beigebracht, eine Art von Knochensklerose zur Folge habe, indem an 
der Knochenknorpelgrenze solides, kompaktes Knochengewebe, wie in 
der Corticalis der Réhrenknochen entstaénde. Auch die platten und ge- 
mischten Knochen sollten nach den Beobachtungen Wegners an diesem 
SklerosierungsprozeB teilnehmen. Diese Ergebnisse Wegners, die friiher 
von Maas*) und in neuester Zeit wieder von Lauxen*) bestitigt 
wurden, blieben aber doch nicht unwidersprochen; denn Kissel’), der 
seinen Kaninchen und Hunden allerdings geringere Phosphorgaben ver- 
abfolgte, kommt besonders auf Grund seiner Versuche am Hund zu 
dem Resultat, daB die Knochen der Phosphortiere und der Kon- 
trollen nicht voneinander abwichen. Und Virchow’), in dessen 
Institut die Wegnerschen Versuche entstanden, mu8 anerkennen, da8 
Kissels Versuchsanordnung und Durchfiihrung keine Bedenken hervor- 
rufe, wenn er auch die Ergebnisse Wegners als absolut sicher hin- 
stellt. Auch Kassowitz glaubt im allgemeinen die Ergebnisse Wegners 
bestatigen zu kénnen, wahrend die Versuche von Miwa und Stoeltzner®) 
kein ganz eindeutiges Resultat zeigten, da nur bei manchen der Ver- 
suchstiere eine geringe Sklerose des Knochens wahrzunehmen war. 

In meiner Habilitationsarbeit konnte ich zeigen!®), daB subcutan 
verabfolgtes Phosphorél bei Kaninchen chemisch nachweisbare Knochen- 
verinderungen bedingt. Die Tiere, die allerdings verhiltnismaBig groBe 
Gaben von Phosphor lingere Zeit bis zum Tode bekamen, wiesen eine 
Vermehrung des Ca-Gehaltes der Knochen bis um 4°/,, des P-Gehalts 
bis um 3°/, im Vergleich zu den Kontrolltieren auf. In neuester Zeit 


1) Schabad, J. A., Zeitschr. f. klin. Med. 67, 454, 1909; 68, 94, 
1909; 69, 435, 1909. 

2) Birk, W., Monatsschr. f. Kinderheilk. 7, 450, 1908. 

5) Lepski, A., Inaug.-Diss. Berlin 1905. 

4) Wegner, Virchows Archiv, 55, 11. 1872. 

5) Maas, Verhdl. d. Ges. Deutsch. Naturf. u. Arzte, Leipzig 1872, 
zit. nach Kissel. 

6) Lauxen, N., Inaug.-Diss. Bonn 1909. 

?) A. Kissel, Virchows Archiv 144, 94, 1896. 

8) R. Virchow, Virchows Archiv 144, 126, 1896. 

%) Miwa und Stoeltzner, Jahrb. f. Kinderheilk. 47, 25, 1898. 

10) M. Kochmann, Arch. f. d. ges. Physiol. 119, 417, 1907. 
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haben dann Schabad (1. c.) und Birk (I. c.) in Stoffwechselversuchen 
an Saéuglingen gezeigt, daB Phosphorlebertran bei rachitischen Kindern 
den Kalkstoffwechsel im Sinne einer Retention beeinflusse, wahrend 
gesunde keine Besserung ihres Kalkstoffwechsels aufwiesen. Die Phos- 
phorsiure zeigte im wesentlichen gleichsinnige Anderungen, wie der Kalk- 
stoffwechsel, und nach Birk war unter Einwirkung des Phosphorleber- 
trans auch eine erhéhte Retention der Gesamtasche eingetreten. Der 
Phosphor allein erwies sich dagegen in den Versuchen Schabads als 
unwirksam, doch kommt ihm eine unterstiitzende Wirkung im Phos- 
phorlebertran zu, da die Retentionszahlen des Kalkes unter der Wirkung 
des Phosphorlebertrans gréBere waren als bei alleiniger Darreichung des 
Lebertrans'). Sauerbruch®) hatte bei einem 8 jahrigen osteomal h 
Knaben und Hotz*) bei zwei Patientinnen mit Osteomalacie in Stoff. 
wechselversuchen eine giinstige Beeinflussung des Kalkstoffwechsels und 
zum Teil auch des Phosphorsaurestoffwechsels gefunden. Die Darreichung 
des Phosphors geschah bei Sauerbruch als Phosphorlebertran und bei 
Hotz in der Form der Kassowitzschen Emulsion, mithin ohne Leber- 
tran, und doch hatten beide das gleich giinstige Ergebnis. 


Man sieht also aus diesen Angaben, da eigentlich jeder 
der genannten Autoren eine andere Meinung ausspricht. 

Angesichts dieses Widerstreits darf der langdauernde Stoff- 
wechselversuch am Hunde, den ich im folgenden veréffentliche, 
vielleicht Interesse beanspruchen. Ich bemerke, da8 ich zwei 
andere Versuche mit ahnlichem Ergebnis wegen ihrer nicht 
ganz einwandfreien Versuchsanordnung nicht wiedergebe. 

Das Versuchstier befand sich im Stoffwechselkafig, wurde 
einige Zeit darin beobachtet, sein Gewicht kontrolliert und in 
zwei 5tagigen Perioden schon vor Beginn der eigentlichen 
Versuche der Stickstoffwechsel bestimmt. Die Versuchs- 
bedingungen und analytischen Methoden waren genau die 
gleichen wie friiher. Seit Beginn des Versuchs erhielt das Tier 
das gleiche Futter von 350 g Pferdefleisch, 50 g gekochter 
Starke und 60g Schweineschmalz, sowie 500 ccm destillierten 
Wassers. In der 4. Periode begann die Phosphordarreichung. 
Alles weitere ist aus der Tabelle (S. 84 u. 85) ersichtlich. 


1) Flamini, dessen Arbeit mir nur im Referat zugianglich war, 
konnte auch bei zwei von drei gesunden Kindern und bei drei 
Rachitikern unter dem Einflu8 von Phosphor erhéhte Kalkretention 
feststellen. Arch. farmacol. 6, Heft 12; zitiert nach Biochem. Centralbl. 
8, Nr. 281. 

2) Sauerbruch, F., Inaug.-Diss. Leipzig 1902. 

3) Hotz, G., Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 3, 605, 1906. 
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Aus diesen Zahlen geht die Tatsache hervor, daB unter 
Einwirkung des in Mandelél gelésten Phosphors, der in Gelodurat- 
kapseln per os verabreicht wurde, der Stickstoffwechsel nach 
einer ,,positiven‘‘ Schwankung eine ganz bedeutende Beein- 
trichtigung erfuhr, insofern naémlich, als die Bilanz negativ 
wurde und auch das Kérpergewicht eine Abnahme zeigte. Da- 
gegen weist der Kalkstoffwechsel eine nicht unerhebliche Auf- 
besserung auf. Zwar bleibt die Bilanz negativ, aber sie sinkt 
doch von — 330 mg auf — 85 bis 164 mg, so daB der tagliche 
Verlust um die Halfte und sogar auf ein Viertel zuriickgeht. 
DaB dies auf die Einwirkung des Phosphors zuriickgefiihrt 
werden muS und die Besserung des Kalkstoffwechsels nicht 
etwa spontan im Verlaufe der Fiitterung eintritt, geht aus 
meinen friiheren Versuchen hervor, in denen die Kalkbilanz 
bei gleicher Nahrung denselben negativen Wert behilt. 

Sehr auffallend ist auch der Stoffwechsel der Phosphor- 
siure. Da im Verlauf der Phosphordarreichung Eiwei8 dauernd 
zu Verlust geht, so miiBte man bei gleichzeitig negativer Kalk- 
bilanz (und negativer Magnesiabilanz) auch ein Uberwiegen der 
Phosphorséureausscheidung iiber die Einnahme erwarten. Es 
ist aber aus der Tabelle ersichtlich, da8 nur in einer einzigen 
Versuchsperinde eine ganz geringe negative Bilanz, die nahezu 
in die Fehlergrenzen fallt, vorhanden ist, wahrend sonst dauernd 
Phosphorsaure retiniert wird. Daraus ergibt sich, daB dieser Be- 
standteil der Nahrung noch zu einem anderen Zwecke (organische 
Phosphorverbindungen) als zum Aufbau von Eiwei8 und ,,anorga- 
nischem‘‘ Gewebsmaterial gebraucht wird, und daB dieses Verhalten 
durch den dargereichten Phosphor eher eine Férderung erfahrt. 


Tabelle. 





Dauer 
der - ——_— 
Periode Fleisch |Starke 
in Tagen g 


Nr. der 
Periode 


Ih 
iT 


350 | 
350 | 
350 | 
350 | 
350 | 
350 | 
350 | 
350 | 
350 | 
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N -Stoffwechsel tiiglich 


Aus- pes 
echeidung Ges. | Ein- scheidung | Ges- | Bin- 
Urin | Kot | enge nahme 


__N-Stoffwechsel in der Periode 
Aus- | 


Bilanz Bilanz 


Urin | Kot |Menge nahme 
8 < Re RH SH SA as . g 


Se pelaeamhctactact aie dame 





9,251) 0,487, 9,738) 11,564) + 1,826/37,002 1,948) 38,950| 46,256 + 7,306 
o | ieee me Ff — |) om | _ 
10,269) 0.399 10,668) 11,564|+ 0,896/41 076 1,594 42,670| 46,256 + 3.586 
10,158) 0.281) 10,439) 11,564)+ 1,125]50,792 1.405) 52,197] 57,820 + 5,624 
11,738] 0.308) 12,046) 11,564|— 0,482/58,688 1 539) 60,227/ 57,820|— 2.407 
13,314) 0,294) 13,608) 11,564|— 2.044]53,256 1.176 54,432) 46,256 — 8,176 
13,955) 0,425, 14,380) 11.564|— 2,816)69,776 2,124| 71,900) 57,820 — 14,080 
12,432 0,550 12 982 11,564'— 1.418]62,160 2.750 64,.910| 57,820— 7,090 
9,309) 0,236 





Reet aaa cae 


O12 Hm oto |\Nr.d. Periode 


9,545) 11,564 + 2,019]46,547 1,180, 47,727) 57,820 + 10,093 


P,0,-Stoffwechsel. 
2,308|+ 0,402) 6,263/1,360| 7,622) 9,232) + 1,609 
— — we ' j | —— | — 
2308+ 0,435] 6,825 0,666 7,491) 9,232) + 1.741 
2,310|+ 0.505] 8 5500,474) 9,024) 11,550) +2 525 
2,310! + 0,183]10,100,0,533| 10.633 11,550, + 0,917 
2,312|+ 0,090} 8,625 0,263) 8,888! 9,250 + 0,362 
2,312'— 0,006]11,050 0,541) 11,591| 11.562) — 0.029 
2,310|+ 0,605] 7,0501,476 8,526 11,550 + 3 025 
2,308 + 1,258] 4,030,218) 5,248/ 11,540 + 6,291 


a err Eitteins, ro tere 


1,566) 0,340) 1,906 


1 872 

1,805 
2,127 
2,299) 
2/318) 
1,705) 
1,050) 


1,706 0,166) 
1,710) 0,095] 
2,020) 0.107) 
2,156 0.066) 
2,210) 0,108 
1,410 0,295) 
0,806) 0,244 





a oe eit 
pM PSE RNR SP ce eI I RN IPE SE OR RST, HN SA ERY SERIE T RR 


Cems aounrt wt 


l 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 


SCwm+8S Ff WW 


von Calciumchlorid zu der Nahrung zugelegt. 


0,031) 0,336 


0,025 0,335 
0,036) 0,228 
0,037 0,263) 
0,027) 0,088) 
0,035) 0,159) 
0,056) 0,508) 
0,042) 0,424 


0,067) 0,061 


0,061) 0,056 
0 082) 0,038) 
0,115 0,043 
0,125) 0 028 
0,116, 0,039 
0,101, 0070 





0,053) 0,034 


0,367 
0,360 
0.264 
0.300 
0.115 
0.194 
0.564 
0,466! 


0,128} 

— | 
0,117) 
0,120) 
0,158! 
0,153) 
0,155) 
0 171| 
0,087) 


CaO-Stoffwechsel. 


0,030|— 0,337 
0,030'— 0,330 
0,030|\— 0,234 
0,030\— 0,270 
0,030|— 0,085 
0,030'— 0,164 
0,780 + 0,216 
0,030|— 0,436 


0,124/1,343 
—_ | — 
0,1011,349 
0,180/1,142 
0,187/1,314 
0,107|0.351 
0,173 0,794 
0,281/2.542 
0,211 2,121 


MgO-Stoffwechsel. 


0,148|+ 0,020 
0,148 + 0,031 
0,148 + 0 028 
0,148 *oo10 
0,148 — 0,005 


0,267)0,242 


0,243 0.224 
0,408 0,190 
0.574 0,215 
0,500 0,113 
0,580 0,197 





0,148 — 0,007 


0,148|— 0.023 
0,148.4 0,061 | 


0.504 0,350 
0,267/0,168 


1,467 


1,441) 
1,322) 
1,500) 
0,458) 
1.004 
2.822 
2.331 


0,509) 


0,467) 
0.598) 
0,789 
0,613) 
0,777 
0,854 
0,435 


0,120 
0,120 
0,150 
0,150 
0,120 
0,150 
3,901 | 
0,150 


0,594 


0,594 
0,742 
0,742 
0,594 
0,742 
0,742 
0,742 


~ 1,346 
— 1,321 
~1,171 
— 1,350 
— 0.338 
— 0,854 
+ 1,078 
—~ 2.181 


+ 0,084 


+ 0,127 
+ 0,144 
— 0.047 
— 0,019 
— 0,035 
—0112 
+ 0,307 


In der 9. Versuchsperiode wird dem Tiere Kalk in Gestalt 


Die Kalkbilanz 


wird dadurch allerdings positiv, aber die Retention geht doch 
nicht iiber das Ma hinaus, das in friiheren Versuchen auch 
ohne Phosphormedikation vorhanden war. 
hier wie auch in den friiheren Versuchen, da mit dem re- 
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tinierten Kalk Phosphorséure in hohem Grade zuriickgehalten 
wird. In der letzten Periode wird dann ein groBer Teil der 
Kalkzulage wieder abgestoBen, allerdings war auch die Phosphor- 
darreichung ausgesetzt worden. Da in dieser Periode das K6érper- 
gewicht wieder zunimmt, der Stickstoff eine positive Bilanz 
aufweist und auch Magnesia wieder retiniert wird, die sich iibrigens 
im wesentlichen ahnlich wie der Stickstoff verhalt, so mu8 man 
annehmen, da8 die Wirkung des Phosphors keine sehr nachhaltige 
ist und nicht iiber die Zeit seiner Darreichung hinausreicht. 
Ich glaube, durch diese Versuche gezeigt zu haben, dal 
der Phosphor an und fiir sich imstande ist, die Retention 
des Kalks und auch der Phosphorséure zu férdern. Es ist 
aber auch médglich, durch die Versuchsergebnisse zu einer 
plausiblen Erklarung zu kommen, warum z. B. andere Autoren, 
wie Schabad, beim Siéugling diese Wirkung des Phosphors ver- 
miBten. DerStickstoffwechsel und das Kérpergewicht des Versuchs- 
tieres zeigen unter der Wirkung des Phosphors eine ganz erhebliche 
Beeintrachtigung. Es hat der Phosphor hier augenscheinlich 
schon leicht toxisch gewirkt, wenn auch ohne nachhaltigen Ein- 
fluB. Soleche Gaben wiirden sich aber bei der therapeutischen 
Darreichung am Menschen von selbst verbieten. Die Ansicht 
ist deshalb nicht von der Hand zu weisen, daB diese Beein- 
flussung des Kalkstoffwechsels erst durch verhiltnismaBig groBe 
Gaben zustande kommt und beim Menschen deshalb nicht regel- 
maBig erzielt werden kann. Beider Kombination des Phosphors mit 
dem Lebertran kommt auch in nicht toxischen Gaben die Phos- 
phorwirkung zum Vorschein und kann den Einflu8 des Lebertrans 
unterstiitzen. Wenn Kissel (Il. c.) bei seinen Versuchen am Ka- 
ninchen und Hunde nicht die gleichen Ergebnisse erzielte wie 
Wegner (I. c.), so mu8 man zum Teil die geringeren Dosen in den 
Kisselschen Versuchen mit in Riicksicht ziehen, wenn auch 
andere Momente wie die Nahrung, von der die Verfasser nichts 
sagen, in Betracht kommen. In meinen friiheren Versuchen am 
Kaninchen hatte ich vielleicht gerade deshalb positive Erfolge, 
weil ich Gaben verabreichte, die sogar einzelne der Tiere téteten. 
Uber die Wirkungsweise des Phosphors wage ich nur Vor- 
stellungen auszusprechen, die durchaus unverbindlich und hypo- 
thetisch sein sollen. Wahrend ich friiher mit Wegner und 
anderen Autoren glaubte, dem Phosphor komme ein formativer 
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Reiz auf das knochenbildende Periost zu, bin ich nunmehr von 
dieser Ansicht vor allem deshalb zuriickgekommen, weil der 
verabreichte Kalk von dem Versuchstiere nicht in héherem 
MaBe verwertet werden konnte als ohne Phosphordarreichung. 
Es wurde friiher auseinandergesetzt, daB der Kalk méglicher- 
weise im Getriebe des intermediiren Stoffwechsels die Aufgabe 
habe, Stoffwechselschlacken zu binden und zu entgiften. Es 
ware nun méglich, daB der Phosphor imstande ist, den Stoff- 
wechsel derart zu beeinflussen, da solche giftigen Stoffwechsel- 
produkte uberhaupt nicht auftreten und der Kalk von diesen 
auch nicht mit Beschlag belegt werden kann, sondern zum 
Aufbau der Gewebe benutzt werden kénnte. Die geringe 
giinstige Wirkung des Phosphors auf den Kalkstoffwechsel ware 
demnach erst eine sekundare Folge seines Einflusses auf den 
Gesamtstoffwechsel. Diese Anschauung hatte noch den Vorzug, 
daB sie die Wirkungsweise des Phosphors im Organismus einheit- 
licher, lediglich als eine Folge seines Einflusses auf den Gesamt- 
stoffwechsel erklaren wiirde. Es soll hervorgehoben werden, daG 
weitere Versuche nétig sein werden, um die Wirkung des Phosphors 
nach dieser Richtung hin sicherzustellen und zu klaren. 


Als Ergebnis dieses 41 tagigen Stoffwechselversuchs am 
Hunde zeigt sich: 

1. daB der Phosphor einen EinfluS auf den Kalkstoff- 
wechsel und den der Phosphorséure im Sinne einer Retention 
oder doch wenigstens einer Verminderung der negativen Bilanzen 
tatsachlich besitzt; 

2. daB die wirksamen Gaben sich den toxischen nahern 


und sie sogar erreichen, ohne einen Einflu8 iiber die Zeit der 
Darreichung hinaus auszuiiben; 

3. daB die Wirkungsweise méglicherweise so erklart werden 
kann, da® giftige Stoffwechselschlacken, die sonst den Kalk in 
Anspruch nehmen, unter der Wirkung des Phosphors zu un- 
giftigen Substanzen abgebaut werden; 

4. daB der Magnesiastoffwechsel in den Bilanzen im groBen 
und ganzen mit dem Stickstoffwechsel gleichsinnig verlauft und 
vom Phosphor direkt nicht beeinfluBt wird; 

5. die Versuche zeigen,” daB sich Hunde, deren Kalkstoff- 
wechsel durch diitetische MaBnahmen gestért ist, zu experi- 
mentell-therapeutischen Versuchen besonders gut eignep. 
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Amboceptoren und Receptoren. 
II. Mitteilung’). 


Von 


J. Morgenroth und F. Rosenthal, 


(Aus der bakteriologischen Abteilung des Pathologischen Instituts der 
Universitat Berlin.) 


(Eingegangen am 9. Januar 1912.) 


Wir haben in der I. Mitteilung itiber unsere Beobach- 
tungen beim Ubergang des hamolytischen Amboceptors von 
Erythrocyten auf Erythrocyten der gleichen Art berichtet. Wir 


haben damals in Erginzung der bereits vorliegenden Unter- 
suchungen von Morgenroth*), Muir*), Philosophow*) in 
mannigfach variierten Versuchen gezeigt, daB neben den Faktoren 
der Zeit, der Temperatur und der Beschaffenheit des Mediums 
fiir die Reversibilitat der Amboceptor- Erythrocyten-Verbindung 
auch besondere Zustandsformen der reagierenden Komponenten 
(Amboceptoren und Receptoren), die kurz mit dem Begriff der 
,Aviditat’' charakterisiert worden sind, von wesentlicher Be- 
deutung sind. Nachdem so die Reaktion des Amboceptor- 
iiberganges auf artgleiche rote Blutkérperchen einen in seinen 


1) Morgenroth und Rosenthal, Amboceptoren und Receptoren. 
I. Mitteilung. Diese Zeitechr. 86, 2. bis 4. Heft, S. 190. Auch die Kosten 
dieser Versuche wurden aus Mitteln der Grifin Luise Bose-Stiftung be- 
stritten. 

2) Morgenroth, Uber die Bindung hamolytischer Amboceptoren. 
Miinch. med. Wochenschr. 1903, Nr. 2, S. 61. 

3) Muir, On the act. of haemolytic. sera. Lancet 2, 446, 1903; 
Discuss. on immunity. Brit. med. Journ. 1904, 577. 

*) Philosophow, Zur Kenntnis der himolytischen Amboceptoren 
und ihrer Beziehungen zu den Receptoren der Erythrocyten. Diese 
Zeitechr. 20, 292, Heft 3 bis 5, 1909. 
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Grundbedingungen hinreichend erforschten ProzeB darbot, sind 
wir im Verlaufe unserer Untersuchungen dazu iibergegangen, 
durch Variation der bei der Reaktion beteiligten Elemente das 
Phainomen des Amboceptoriiberganges einer weiteren Analyse 
zu unterziehen. Wir berichten im folgenden iiber die Be- 
dingungen des Amboceptoriiberganges unter den komplizierten 
Verhaltnissen, die bei Erythrocyten und anderen Zellen ver- 
schiedener Spezies und bei verschiedenartigen Zellen ein und 
derselben Tierart vorliegen. 


A. Amboceptoriibergang bei Erythrocyten verschiedener Spezies. 

Die ersten Versuche in dieser Richtung sind unter Morgen- 
roths Leitung von Philosophow unternommen worden. Die 
Philosophowschen Experimente kniipfen an den Nachweis 
von Ehrlich und Morgenroth’) an, daB zwischen Ziegenblut 
und Rinderblut eine partielle Receptorengemeinschaft bestehe. 
Sie gehen von dem Gesichtspunkt aus, da das Studium der 
Reaktion des Amboceptoriiberganges unter geeigneten Versuchs- 
bedingungen einen Einblick in die Wechselbeziehungen der ent- 
sprechenden Receptorengruppen des Ziegen- und Rinderblutes 
gestatte. Die Versuche von Philosophow zerfallen in zwei 
Gruppen. In der ersten Gruppe erfolgt die Bindung des Ambo- 
ceptors an die homologe Blutart, d.h. an dieselbe Art von 
Blutkérperchen, die zur Erzeugung des betreffenden Ambo- 
ceptors gedient hatten. In der zweiten Gruppe von Versuchen 
dienten zur Bindung heterologe Blutkérperchen, d. h. solche, 
die zu den amboceptorerzeugenden Blutkérperchen im Verhiltnis 
der Receptorengemeinschaft standen. Die Blutkérperchen, auf 
die der Ubergang des Amboceptors erfolgte, waren in beiden 
Gruppen von Versuchen artgleich oder artverschieden. Ein 
Beispiel fiir die erste Gruppe ist die Bindung von Zg.-Kan.- 
Amboceptor an Ziegenblutkérperchen. In der zweiten Gruppe 
wurde der gleiche Amboceptor zunachst an Rinderblut gebunden. 
Der Ubergang erfolgte auf Rinder- und Ziegenblutkérperchen. 
Von den sich hierbei ergebenden Resultaten, aus denen der 
Verfasser weitgehende Schliisse auf die Receptorenformeln der 
betreffenden Blutarten und auf die dem Amboceptoriibergangs- 


1) Ehriich und Morgenroth, Uber Hamolysine. Berl. klin. 
Wochenschr. 1901, Nr. 21, 8S. 569; Nr. 22, S. 598. 
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phinomen zugrunde liegenden Prozesse zieht, ist die auch fiir 
unsere eigenen Versuche prinzipiell wichtige Beobachtung her- 
vorzuheben, daB der an die homologen Blutkérperchen 
gebundene Amboceptor auf die heterologen, ver- 
wandten Erythrocyten nicht tibergeht. So bleibt selbst 
bei Sensibilisierung mit 100 Amboceptoreinheiten der Ubergang 
des an Ziegenblutkérperchen gebundenen Zg.-Kan.-Amboceptors 
auf Rinderblut ebenso wie der Ubergang des an Rindererythro- 
cyten gebundenen Rd.-Kan.-Amboceptors auf Ziegenblut aus. 
In dieser Hinsicht sind vor allem die von Philosophow unter 
Versuch 9 und 10 angefiihrten Experimente als maBgebend zu 
betrachten, in denen die quantitativen Verhaltnisse auBerordent- 
lich giinstig liegen. 

Der Ubergang einer Amboceptoreinheit von Erythrocyten 
auf Blutkérperchen der gleichen Spezies kann, wie wir in 
Ubereinstimmung mit einer von Morgenroth in seiner Publi- 
kation itiber das Phinomen des Amboceptoriiberganges bereits 
wiedergegebenen Beobachtung festgestellt haben, unter Um- 
staénden bereits bei Bindung von drei und sogar zwei Ambo- 
ceptoreinheiten stattfinden. Hatte Muir im Anschlu8 an 
Morgenroths erste Verdéffentlichung betont, daB die Bindung 
von mindestens sechs Amboceptoreinheiten die notwendige Be- 
dingung fiir den Ubergang einer Amboceptoreinheit bilde, so 
konnten wir in den Versuchen unserer ersten Mitteilung, die 
durch vereinzelte analoge Erfahrungen von Kawashima’) mit 
Zg.-Hunde-Amboceptoren erginzt werden, zeigen, daB dieser 
Fall keinen gesetzmaBigen Grenzfall nach der einen Seite hin 
darstelle. Aus unseren Experimenten ging gleichzeitig hervor, 
daB auch nach der anderen Richtung hin Abweichungen vor- 
kommen und daB auch bei Bindung von 12 Amboceptorein- 
heiten (vgl. Versuch 1) und 10 Amboceptoreinheiten (vgl. Ver- 
such 2) der Ubergang einer Amboceptoreinheit ausbleiben kann. 
Immerhin mu8 auch nach unseren Erfahrungen angenommen 
werden, daB bei den meisten Amboceptoren die Bindung von 
6 Amboceptoreinheiten die Voraussetzung fiir den Ubergang 
einer Amboceptoreinheit bildet. 


1) Kawashima, Zur Kenntnis der Bindungsweise hamolytischer 
Amboceptoren. Diese Zeitschr. 31, 135, Heft 1 u. 2, 1911. 
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Wir haben in Konsequenz unserer Versuchsergebnisse als- 
dann gezeigt, daS der Amboceptoriibergang eine Funktion der 
Bindungsfahigkeit der Amboceptoren sei, und wir haben, um 
gerade diesen Zusammenhang zu charakterisieren, beide Vor- 
gange, Amboceptorbindung und Amboceptoriibergang, als eine 
Funktion der in ihrem Wesen nicht aufgeklarten Aviditat der 
Amboceptoren dargestellt. 

Da man nun gendtigt ist, in allen quantitativen Versuchen 
die Amboceptoreinheit als solche den Betrachtungen zugrunde 
zu legen, mu8 in den betreffenden Fallen darauf Riicksicht 
genommen werden, daB das Verhaltnis der Amboceptoreinheit 
fiir homologes Blut zu der fiir heterologes Blut bei den ver- 
schiedenen Amboceptoren ein wechselndes ist, wie sich schon 
aus friiheren Versuchen von Ehrlich und Morgenroth er- 
gibt. Die Regel ist die, daB die Amboceptoreinheit fiir hetero- 
loge Blutarten einen héheren Wert darstellt, mit anderen Worten, 
da8 die Amboceptoren eine geringere haimolytische Fahigkeit 
heterologen Blutkérperchen gegeniiber besitzen als homologen. 
Nach den friiheren Versuchen von Ehrlich und Morgenroth 
und nach Versuchen von Philosophow kann das Verhiltnis 
zwischen der hamolytischen Kraft des gleichen Amboceptors 
fiir homologes und heterologes Blut zwischen 1:1,5 und 
1:ca.33 schwanken. Wenn also die hamolytisch wirksame 
Dosis des Amboceptors fiir homologe Blutkérperchen festgestellt 
worden ist, so betragt dieselbe fiir die heterologe Blutart das 
1'/, fache bis 33fache. In allen diesen Versuchen handelte es 
sich, wie in den noch zu schildernden, um Ziegen- und Rinder- 
blutkérperchen. 

Aus diesen Beziehungen resultiert, daB das Ausbiciben 
eines Uberganges des Amboceptors von homologen auf 
heterologe Blutkérperchen besonders in denjenigen 
Fallen von prinzipieller Bedeutung ist, in denen das 
Bindungsvermégen der homologen Erythrocyten ein 
sehr hohes ist und der Quotient, der das angefiihrte 
Verhaltnis der Amboceptoreinheit fiir homologes und 
heterologes Blut darstellt, gleichfalls einen méglichst 
hohen Wert reprasentiert. Diese Bedingungen sind, wie 
bereits erwahnt, besonders in den Versuchen 9 und 10 von 
Philosophow gegeben. Hier werden ca. 100 Amboceptor- 
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einheiten von den homologen Blutkérperchen gebunden. Das 
Verhaltnis der lésenden Dosis fiir homologes und heterologes 
Blut betrigt 1:2—3. Es sind also in den gebundenen Ambo- 
ceptoreinheiten fiir homologes Blut ca. 30 bis 50 Amboceptor- 
einheiten fiir das heterologe Blut enthalten. Von dieser Zahl 
gebundener Amboceptoreinheiten miiBte also nach allen Er- 
fahrungen mindestens eine Amboceptoreinheit an die neu hin- 
zugefiigten heterologen Blutkérperchen abgegeben werden, wenn 
fiir den Ubergang von homologen zu heterologen Erythrocyten 
dieselbe GesetzmaBigkeit gelten wiirde, wie fiir den Ubergang 
bei Blutkérperchen gleicher Spezies. 

Es ergibt sich also aus dem Ausbleiben des Ambo- 
ceptoriiberganges unter diesen Bedingungen mit Not- 
wendigkeit der SchluB, daB die Aviditaét von Ambo- 
ceptoren den homologen Blutkérperchen gegeniiber 
eine weit erheblichere ist wie gegeniiber heterologen. 

Wir haben diesen Befund, um eine méglichst breite, exakte 
experimentelle Basis fiir unsere bald zu besprechenden Versuche 
mit Organzellen zu gewinnen, in vielen Versuchen einer Nach- 
prifung unterzogen und die Konstanz dieses Phainomens auch 
bei Verwendung verschiedener Amboceptoren festgestellt. Die 
folgenden Versuche seien als Beispiele angefiihrt. 


Versuch l. 
(20. I. 1911.) 

Versuch mit Zg.-Kan.-Amboceptor vom 30, XII.1910. Amboceptor- 
aibergang von Zg.-Blut auf Zg.-Blut und Rd.-Blut. Lésende 
Dosis fiir 1 ccm 5°/,igen Zg.-Bluts: 0,001, fiir 1 com 5°/,igen Rd.-Bluts: 
0,003 ccm, also Verhiltnis 1 : 3. 

Es werden folgende gleiche Reihen von Réhrchen A und B an- 


gesetzt: 
2,0 com 5°/,iges Zg.-Blut; Gesamtvolumen 3,0 ccm. 








Menge des Zg.-Kan.- Amboceptoreinheiten 
Amboceptors f. Zg.-Blut | f. Rd.-Blut 


1. 20 , ee F 
2. 0,819 40 ca. 13 
3. 0,12 unverdiinnt... 60 20 
4. 0,16 = ais 80 ca. 27 


Nach einstiindigem Verweilen im Brutschranke bei 37° wurden die 
Réhbrchen zentrifugiert, das Sediment mit reichlich physiologischer Koch- 
salzlésung einmal gewaschen. Zum Sediment werden alsdann 2 ccm 
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physiologischer Kochsalzlésung und in Reihe A weitere 2 ccm frischen, 
5°/,igen Zg.-Blutes, in Reihe B 2 com 5°/,igen Rd.-Blutes hinzugefiigt, 
Gesamtvolumen 4ccm. Die Réhrchen bleiben unter sténdigem Schiitteln 
1 Stunde lang bei 40° im Wasserbad. 

Nun wird jedem Réhrchen die Hilfte seines Inhaltes entnommen 

2,0 com, und entsprechend der Blutmenge 0,2 ccm Meerschweinchen- 

serum als Komplement zugesetzt. Hierauf 2 Std. bei 37°, alsdann Ver- 
bleiben im Eisschrank bis zum folgenden Tag. 

Zur Kontrolle der Bindung des Amboceptors an die abgebenden 
Blutkérperchen wird der AbguB untersucht. 


Untersuchung des Abgusses. 





Hamolyse bei |. D. f. Zg.-Blut 
20 | 40 60 | 80 


AbguBmengen 7Zg.-Blut  M.-S. 
ccm ccm com 











1,5 com 10ccm (0,1 com| stark f. kpl. kpl. kpl, 


A. B. 

Ubergang des Zg.-Kan.-Ambo- Uhbergang des Zg. - Kan. - Ambo- 
ceptors von Zg.-Blut auf Zg-Blut: ceptors von Zg.-Blut auf Rd.-Blut: 
20 bis 80 1. D. f. Zg.-Blut: 20 bis 80 1. D. f. Zg.-Blut: 

kompl. Hamolyse. keine neue Hamolyse. 





Kontrollen: 
1,0 com Zg.-Blut -+ 0,1 com M.-S.: Spur. 
10, » +01 , 0,85%, NaCl: 0. 
10 ,, Rd.-Blut + 0,1 cem M.-S.: Spur. 
1,0 ,, »  +0,1 ,, 0,85, NaCl: 0. 

Wie aus dem Protokoll hervorgeht, ist die Amboceptor- 
einheit des Zg.-Kan.-Amboceptors fiir Rinderblut dreimal so 
groB ale die fiir Ziegenblut. Dementsprechend sind in den den 
Ziegenblutkérperchen zur Bindung dargebotenen 20, 40, 60, 
80 Amboceptoreinheiten fiir Ziegenblut ca. 7, 13, 20, 27 Ein- 
heiten fiir Rinderblut enthalten. Die Untersuchung des Abgusses 
zeigt, daB von 20 Einheiten fiir Ziegenblut ca. 19, von 40 Einheiten 
ca. 39 gebunden werden. Bei Verwendung der gréBeren Ambo- 
ceptormengen enthalt der Abgu8 mehr als eine Amboceptor- 
einheit fiir Ziegenblut, so daB der Grad der Bindung nicht 
genauer bestimmt werden kann, jedenfalls aber mehr als 
39 Einheiten fiir Ziegenblut — das sind 13 Einheiten fiir Rinder- 
blut — betragt. Das Ausbleiben des Uberganges auf Rinderblut 
bei Darbietung der gréBeren Amboceptormengen erhdht also 
die Beweiskraft des Versuches. Es kommt dazu, da® der in 
diesem Versuche benutzte Amboceptor eine Sonderstellung 
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gegeniiber der Norm der hamolytischen Amboceptoren ein- 
nimmt, da bereits bei urspriinglicher Bindung von 2 Ambo- 
ceptoreinheiten der Ubergang einer lésenden Dosis von homo- 
logem auf gleichartiges Blut erfolgt, mit anderen Worten, das 
durch die Verbindung dieses Amboceptors mit homo- 
logen Blutkérperchen entstehende Reaktionsprodukt 
durch einen besonders hohen Reversibilitatsgrad 
charakterisiert ist. Wir verweisen in dieser Beziehung auf 
Versuch 3 unserer I. Mitteilung, in dem das oben geschilderte 
Verhalten unseres Amboceptors beim Ubergang von Ziegenblut 
auf Ziegenblut zum Ausdruck kommt. 

Es bleibt, wie wir in dem gegebenen Falle annehmen 
miissen, trotz reichlicher Amboceptorbindung und trotz der 
maBigen Aviditat der homologen Komponenten der Amboceptor- 
iibergang auf die heterologe Blutart aus, weil die Aviditat 
der Rinderblut-Receptoren zum heterologen Zg.-Kan.- 
Amboceptor nicht ausreicht, um die Verbindung der 
homologen Komponenten, des Zg.-Kan.-Amboceptors 
und der Ziegen-Erythrocyten, zu sprengen. 

Da8 a&hnliche Verhaltnisse beim Ubergang der Rd.-Kan.- 


Amboceptoren von Rinderblut auf Ziegenblut maBgebend sind, 
zeigt der folgende Versuch. 


Versuch 2. 
(25. III. 1911.) 
Versuch mit Rd.-Kan.-Amboceptor vom 8. III. 1911. 
Amboceptoribergang von Rd.-Blut auf Rd-Blut und 
Zg.-Blut. Lésende Dosis fiir 1 com 5°/,igen Rd.-Blutes 0,0008, fiir 1 com 
5°%/ igen Zg.-Blutes 0,002, also Verhialtnis | : 2,5. 
Es werden folgende 2 gleiche Reihen von Réhrchen A und B an- 
gesetzt: 
2,0 ccm 5°/,iges Ziegenblut. Gesamtvolumen 3,0 ccm. 





Mengen des Rd.-Kan.- Amboceptor-Einheiten 
f. Rd.-Blut | f. Zg.-Blut 
| + 
16 
10 24 
0,13 unverdiinnt .. . 32 
0,16 7 sd aoe 0 =| 4 


Zu den Sedimenten der Reihe A wurden je 2 ccm 5°/,igen Rd.-Blutes, 
zu denen der Reihe B je 2 com 5°/,igen Zg.-Blutes hinzugefiigt. Im 
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iibrigen ist die Versuchsanordnung im wesentlichen die gleiche wie im 
Versuch I. 
A. B. 

Ubergang des Rd.-Kan.-Ambo- Ubergang des Rd, - Kan. - Ambo- 
ceptors von Rd.-Blut auf Rd.-Blut: ceptors von Rd.-Blut auf Zg.-Blut: 
20 bis 100 L. D. £. Rd.-Blut: 8 bis 40 1. D. f. Zg.-Blut: 
komplette Hamolyse. keine neue Lésung. 


Untersuchung des Abgusses. 





Hamolyse bei 1. D. f. Rd.-Blut 
20 | 40 60 80 100 


AbguBmengen | Rd.-Blut | M.-S. 
| 


1,5 ccm 1,0 com 0,1 maBig stark | stark stark | stark 


Kontrollen. 
1,0 com Rd.-Blut -+- 0,1 com M.-S.: f. 0. 
1,0 , » +0,1 , 0,85, NaCl: 0. 
10 , Zg.-Blut+ 0,1 ccm M.-S.: Spur. 
10 , 2 LO1 , 0,85%/, NaCl: 0 

Hier ist das Bindungsvermégen des Rd.-Kan.-Amboceptors 
fiir Rinder-Erythrocyten ein recht betrachtliches. Selbst 100 dar- 
gebotene Amboceptoreinheiten fiir Rinderblut werden von den 
Rinderblutkérperchen gebunden. Wir diirfen demnach annehmen, 
da8 entsprechend dem vorliegenden Verhialtnis 1 : 2,5 der Ambo- 
ceptoreinheit fiir homologes und heterologes Blut bis zu fast 
40 Einheiten fiir Ziegenblut von den Rinderblutkérperchen 
gebunden werden. Wahrend der Amboceptoriibergang von 
Rinderblut auf Rinderblut bei urspriinglicher Bindung von 
20 Amboceptoreinheiten ohne weiteres in die Erscheinung tritt, 
eine Dosis, die nach unseren eingehenden Erfahrungen selbst 
unter extremen Bedingungen die zum Ubergang einer Ambo- 
ceptoreinheit erforderliche Minimalquantitaét gebundener Ambo- 
ceptormengen weit iiberschreitet, findet auch hier selbst bei 
urspriinglicher Bindung von 40 1. D. fiir die heterologe Blut- 
art ein Ubergang des Rd.-Kan.-Amboceptors von Rinderblut 
auf Ziegenblut nicht statt. 

Es zeigen somit diese Versuche in Bestaétigung der Philo- 
sophowschen Ergebnisse, daB wohl gesetzmaBig von 
homologem auf heterologes Blut ein Amboceptor- 
iibergang nicht stattfindet. 

Wir haben in den vorangehenden Ausfiihrungen die 
schwierigen Verhiltnisse, wie sie sich beim Ubergang des 
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Amboceptors von homologem auf heterologes Blut und von 
homologen Erythrocyten auf heterologe Erythrocyten darbieten, 
unter dem Gesichtspunkte konkurrierender Aviditaten 
unserem Verstaéndnis naher zu bringen versucht. Wir werden 
bei den nunmehr folgenden Versuchen mit Organzellen weiter 
sehen, daBG fiir die sich immer mehr komplizierenden Prozesse 
beim Ubergang des hiaimolytischen Amboceptors von Organ- 
zellen auf rote Blutkérperchen der Aviditétsfaktor zurzeit 
das einzige, die Erscheinungen einigermaBen ordnende Moment 
darstellt. 


B. Ubergang himolytischer Amboceptoren von Organzellen 
auf Erythrocyten. 
1. Ubergang himolytischer Amboceptoren von homologen 
Organzellen auf homologe Erythrocyten. 


Das Verhalten der Blutkérperchen in den Versuchen von 
Philosophow sowie in den eben geschilderten hatte gezeigt, 
da8 durch den Ubergangsversuch ein gewisser Einblick in die 
Beziehungen zwischen Receptoren und Amboceptoren erhalten 
werden kann. Bei Anwendung der gleichen Blutkérperchen als 


abgebende und empfangende Elemente ersieht man, da8 die im 
vorigen Kapitel besprochene ,,Aviditét‘‘ der Amboceptoren je 
nach der Individualitat des jeweiligen Amboceptors in weiten 
Grenzen schwankt. Es wird also hier die AviditatsgréBe, von 
der man jedenfalls aussagen kann, daB sie sowohl von dem 
Amboceptor wie von dem Receptor abhangt, bei konstantem 
Verhalten der Receptoren nur insoweit bestimmt, als ihre Va- 
riation von der Konstitution des Amboceptors oder, exakter 
ausgedriickt, von der Gesamtheit der in einem hamolytischen 
Serum enthaltenen Partialamboceptoren abhangt. 

Bestimmt man umgekehrt die Aviditatsverhiltnisse, wie 
sie beim Ubergang eines und desselben Amboceptors von 
homologen auf heterologe Blutkérperchen in die Erscheinung 
treten, wie dies im vorigen Abschnitt geschah, so bekommt man 
die andere Seite des Aviditaétsproblemes zu sehen, d. h. es treten 
vor allem Aviditatsdifferenzen insoweit hervor, als dieselben 
von den Receptoren abhiangig sind. So sind wir, indem wir 
diese Betrachtungsweise an die entsprechenden Versuche an- 
legten, zum SchluB gelangt, daB die Receptoren heterologer 
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Blutkérperchen eine geringere Verwandtschaft zu Amboceptoren 
besitzen als die Receptoren der homologen Blutkérperchen. 

Wenn wir hier im Sinne der Ehrlichschen Theorie von 
Receptoren der Blutkérperchen sprechen, so kénnen wir zu- 
nachst hypothetische Elemente aus der Betrachtung in weitem 
MaBe ausschalten. Die Bindung des Amboceptors an die roten 
Blutkérperchen ist eine Tatsache, und die Einfiihrung des 
Receptors bedeutet zunichst weiter nichts als ein ordnendes 
Prinzip. Die Receptoren sind, ganz allgemein gesprochen, die- 
jenigen Orte im Blutkérperchen, die bei der Amboceptorbindung 
den hamolytischen Immunkérper aufnehmen. Uber ihre Topik, 
ihre GréBe, ihre Beschaffenheit und iiber das Wesen der Ambo- 
ceptorbindung durch dieselben wissen wir nichts. Bisher hat 
die Annahme dieser Receptoren geniigt, um die beobachteten 
Tatsachen einfach und in geordneter Weise auszudriicken, und das 
Ebrlichsche Pluralitatsprinzip, auf Amboceptoren und Receptoren 
angewandt, hat sich von ganz auGerordentlichem heuristischen Wert 
erwiesen. Ob wir mit der bis jetzt geltenden Vorstellungsweise 
volistandig auskommen, wird noch weiterhin zu betrachten sein. 

Die Bedeutung der Receptoren iiber die hier angenommene 
Grenze hinaus ist ferner abhangig von der Einfiihrung einer 
Hypothese, die den wesentlichen Bestandteil der Ehrlichschen 
Theorie bildet. Die Bindung der Amboceptoren durch die Re- 
ceptoren steht in untrennbarem Zusammenhang mit der Genese 
der ersteren. Die Verwandtschaft zwischen Receptor und 
haptophorer Gruppe des Amboceptors ist die wesentliche 
Bedingung der Amboceptorproduktion, und dieser Zusammenhang 
ist wiederum die Voraussetzung fiir die Bindungserscheinungen, 
wie wir sie direkt beobachten kénnen. Das Vorhanden- 
sein von Receptoren kann sich also nach dieser Anschauung 
auf zweierlei Weise dokumentieren: 1. durch die Bindung von 
Amboceptor (spezifische Bindung) und 2. durch die Aus- 
lésung der Amboceptorbildung. 

DaB die Bindung des Amboceptors als solche an und fiir 
sich das Vorhandensein von Receptoren nicht zur unbedingten 
Voraussetzung hat, ist noch zu erértern. Die immunisatorische 
Entstehung von Amboceptoren dagegen scheint fiir den An- 
hanger der Ehrlichschen Theorie unbedingt an die Ingerenz 


von Receptoren gebunden. 
Biochemische Zeitschrift Band 89. 1 
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Nachdem wir nun wissen, da8 haimolytische Amboceptoren 
nicht nur durch Immunisierung mit Erythrocyten erzeugt 
werden, sondern da® sie auch als Reaktionsprodukt auf die 
Einfiihrung anderer Korperzellen, Flimmerepithelien, Sperma- 
tozoen, Leberzellen entstehen, sind wir vom Standpunkt der 
Ehrlichschen Theorie gendtigt, auch diesen Zellen Receptoren 
zuzuschreiben, die zum Teil mit den Receptoren der Erythrocyten 
identisch sind. Wir sind genétigt, zunachst zwischen Erythro- 
cyten und Gewebszellen der gleichen Spezies eine partielle Re- 
ceptorengemeinschaft anzunehmen, und zwar in dhnlicher Art, 
wie wir sie zwischen Erythrocyten verschiedener Blutarten, 
z. B. Ziegen- und Rinderblut, voraussetzen miissen. 

Eine derartige Receptorengemeinschaft kann sich nun nicht 
allein rein quantitativ in dem Ubergang der Amboceptoren 
von Blutkérperchen auf Ko6rperzellen und umgekehrt doku- 
mentieren, sondern die Modalititen dieses Uberganges miissen 
nach unseren Erwartungen ahnliche Differenzen der Aviditat 
erkennen lassen, wie sie sich bei Blutkérperchen verschiedener 
Spezies gezeigt hatten. 

Da8B zwischen den Receptoren der Erythrocyten und der 
Gewebszellen bei vorhandener Receptorengemeinschaft derartige 
Differenzen der Aviditét gegeniiber dem himolytischen Immun- 
kérper bestehen, hat schon v. Dungern') bei seinen Versuchen 
mit Flimmerepithelzellen nachzuweisen versucht. 

v. Dungern beobachtete, dai ein Rinder-Flimmerepithel- 
immunserum, das neben einer spezifischen Affinitét zu Rinder- 
Flimmerepithel auch auf Rinderblutkérperchen wirkte, seiner 
hamolytischen Fahigkeiten verlustig ging, wenn den Blut- 
kérperchen gleichzeitig Flimmerepithelien beigefiigt wurden. 
Dagegen wurde die globulizide Funktion von hiamolytischen 
Amboceptoren, die durch Behandlung mit Rinderblut erzeugt 
waren, durch Epithelzusatz in keiner Weise beeinfluBt. 
v. Dungern sieht in diesem Verhalten den Ausdruck differenter 
chemischer Affinitaten der verschiedenen Gewebszellen zu den 
einzelnen Immunkérpern, die sich in erster Linie mit den sich 
darbietenden Receptoren der jeweiligen starksten Aviditaét ver- 
einigen. In analoger Weise zeigte Moxter, da® ein durch 


1) v. Dungern, Spez, Immunserum geg. Epithel. Miinch. med. 
Wochenschr. 1899, 1228. 
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Behandlung mit Hammelspermatozoen gewonnenes Immun- 
serum, dem gleichzeitig eine nicht unerhebliche Wirkung fiir 
Hammelblut zukam, durch geeigneten Zusatz von Hammel- 
spermatozoen seiner hamolytischen Kraft beraubt wurde. Auch 
er sieht hierin einen Beweis dafiir, daB die Affinitét des 
Immunkérpers zu den Spermatozoen gréBer ist als zu den 
homologen roten Blutkérperchen. Es sei an dieser Stelle kurz 
darauf hingewiesen, daB diesen Versuchen eine Beweiskraft 
nicht zuerkannt werden kann, da die in den genannten Ex- 
perimenten zur Verfiigung stehende Komplementmenge von 
dem Antigen-Antikérper-Komplex der mit ihrem spezifischen 
Immunserum digerierten Organzellen quantitativ beansprucht 
wird. Es kann somit eine Sensibilisierung der gleichzeitig 
hinzugefiigten Erythrocyten durch die Interferenz des sich 
gleichzeitig vollziehenden Komplementbindungsprozesses larviert 
werden. 

Fiir eine eingehende Untersuchung derartiger, die Aviditats- 
zustande der Zellen betreffender Fragen erscheint der Bindungs- 
versuch nicht als ausreichend, da er nur nach der rein 
qualitativen Seite hin als ein MafSstab der Aviditaét an- 
gesehen werden kann. Es diirfte aber wohl keinem Zweifel unter- 
liegen, daB8 fiir eine eingehende Betrachtung des Aviditats- 
problems auch der quantitative Faktor der Bindungsinten- 
sitét beriicksichtigt werden muB, fiir die als Ma8 der 
Festigkeitsgrad des entstandenen Reaktionsproduktes zu 
gelten hat. Unter diesem Gesichtspunkte erscheint die Methodik 
des Amboceptoriiberganges als besonders geeignet, um so mehr, 
als sie auch imstande ist, iiber Wechselbeziehungen zwischen 
verwandten Gewebs- und Blutreceptoren Aufschlu8 zu geben. 

Was fiir uns das Studium dieser Aviditatsverhiltnisse als 
besonders interessant erscheinen lieB, sind Erwagungen, die 
sich an die Anschauungen Ehrlichs iiber die physiologische 
Funktion der Receptoren anschlieBen’). Es wire miifig, in 
dieser Hinsicht ins einzelne gehende Hypothesen aufzustellen, 
die ihrem Wesen nach auBerhalb des Bereiches des Experi- 
mentes stehen wiirden. Ganz allgemein darf man aber wohl eine 
hypothetische Voraussetzung machen: Wenn die Receptoren 


1) Paul Ehrlich, Spezielle Pathologie und Therapie von Noth- 
nagel, Bd. 8: Leukiimie. SchluBbetrachtungen S. 163 bis 185. 
7* 
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der Zellen zur Aufnahme von Nahrungsstoffen dienen, und 
wenn die Biutkérperchen mit ihrem Receptorenapparat, wie 
es Ehrlich im Anschlu8 an eine Vorstellung Mieschers an- 
nimmt, hierbei als Vermittler dienen, so kann man sich von 
den hier notwendigen Ubergingen von Receptor zu Receptor 
ein gewisses Bild machen. Ebenso wie dieser Ubergang des 
Amboceptors von Blutkérperchen zu Blutkérperchen sich voil- 
sieht, kann der Ubergang derjenigen Substanz, deren Aufnahme 
die Receptoren physiologischerweise dienen, stattfinden. Es 
kann so wohl ein Ubergang innerhalb der Blutbahn zwischen 
Blutkérper und Blutkérperchen sich vollziehen, ferner ein Aus- 
tausch von Blutkérperchen zu Capillarwand und umgekehrt, 
und endlich zwischen Capillarwand und Organzellen. Richtung 
und MaB dieser Uberginge miBten dann bestimmt 
werden durch die Aviditéten, deren Wirken wir bei 
den Beziehungen der Amboceptoren zu Receptoren 
kennen gelernt haben. Man muBte also erwarten, 
gerade zwischen Blutkérperchen und Ké6rperzellen 
markante Aviditaétsunterschiede zu finden. 

Was die Technik derartiger Ubergangsversuche betrifft, so 
bietet sich vorliufig nur die Méglichkeit, den Ubergang des 
Amboceptors von Organzellen auf Erythrocyten zu studieren ; 
denn nur fiir diesen Fall sind brauchbare Kriterien vorhanden. 
Die Bindung von hiamolytischen Amboceptoren laBt sich da- 
durch nachweisen, da8 man mit Hilfe der Hamolyse den De- 
fekt an Amboceptor mit, den die Fliissigkeit erleidet. Da- 
gegen gibt es keine sichere Methode, um die Bindung von 
Amboceptor durch Untersuchung der Kérperzellen selbst nach- 
zuweisen. Die Hamolyse in komplementhaltigem Serum zeigt 
das Vorhandensein amboceptorbeladener Erythrocyten an. Ambo- 
ceptorbeladene Organzellen sind nur als solche zu erkennen, 
insofern sie Bewegungsapparate besitzen, deren Funktion be- 
eintraichtigt wird. In dieser Hinsicht diirften sich aber bei der 
langen Dauer der Ubergangsversuche und den sonstigen Be- 
dingungen dieser Experimente auBerordentliche Schwierigkeiten 
ergeben. 

Wir beschaftigen uns im folgenden zuniichst mit dem 
Ubergang hémolytischer Amboceptoren von Leber- 
zellen auf rote Blutkérperchen und beriicksichtigen in 
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dieser II. Mitteilung ausschlieBlich die Amboceptoren, die durch 
Behandlung von Kaninchen mit Blutkérperchen erzeugt 
sind. 

Es werde zuerst der Ubergang des Amboceptors von homo- 
logen Zellen auf homologes Blut betrachtet. Der Re- 
ceptorenapparat der Leberzellen fiir hamolytische Amboceptoren 
ist bisher in eingehenderen Versuchen von Michaelis und 
Fleischmann’) untersucht worden. Michaelis und Fleisch- 
mann konnten bei ihren Untersuchungen, denen Experimente 
mit Miauseblut-Meerschweinchen-Amboceptoren und Miauseleber- 
Meerschweinchen-Amboceptoren zugrunde liegen, auf dem Wege 
der Absorption in den Leberzellen und roten Blutkérperchen 
gemeinsame Receptoren nachweisen. Sie stellten fest, daB der 
durch Leberzelleninjektionen erhaltene himolytische Amboceptor 
von den entsprechenden Leberzellen vollkommen gebunden 
wurde, daB dagegen der durch Blutinjektionen gewonnene 
hamolytische Amboceptor durch die Leberzellen nur eine un- 
vollstandige Verankerung erfuhr. Es ist somit die Aviditat 
des durch Blutbehandlung gewonnenen hamolytischen Ambo- 
ceptors zu den artgleichen Leberzellen geringer als die auf die 
gleiche Zellart sich beziehende Aviditét der durch Leberzellen- 
injektion erzeugten Amboceptoren. 


Zur Technik unserer Versuche méchten wir folgendes vor- 
ausschicken: 


Wir verwandten in unseren Versuchen Leberzellen vom Hammel 
und vom Rind. Die Leber wurde zunichst ca. 1/, Stunde unter hiufigem 
Umschiitteln der Flissigkeit in physiologischer Kochsalzlésung gewassert 
und alsdann in einer Fleischmaschine méglichst fein zerkleinert. Der so 
entstandene Brei wurde alsdann zur Entfernung grober Gewebspartikel 
durch Gaze filtriert und so lange mit physiologischcr Kochsalzlésung ge- 
waschen, bis das Zentrifugat die Suspensionsfliissigkeit der Leberzellen 
fast ganz klar erscheinen lieB. Beim Zentrifugieren setzen sich die den 
Leberzellen beigemischten Erythrocyten unter dem fast farblosen Leber- 
zellsediment am Boden des Zentrifugierréhrchens in deutlich abzugren- 
zender Schicht ab, so daB es unschwer gelingt, durch Entfernung der 
oberen Schichten des Leberzellsedimentes eine fast von Blutkérperchen 
freie Zellemulsion zu erhalten. Wir verwandten in unseren Versuchen 


1) Michaelis und Fleischmann, Uber die Erzeugung von Anti- 
kérpern durch Injektion artfremder Leberzellen. Zeitschr. f. klin. Med. 
58, 463, 1996. 
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eine ca. 10°/,ige Leberzellenaufschwemmung, die entsprechend dem Ge- 
wicht des Zellsedimentes hergestellt wurde. Die so erhaltenen Suspen- 
sionen wurden meist frisch benutzt, hiufig jedoch auch bei — 10 bis 12° 
im Frigo aufbewahrt. Sie zeigten auch nach lingerem Aufenthalte im 
Frigo keine wesentlichen Veranderungen ihres Bindungsvermégens. Vor 
Anstellung jedes neuen Versuchs wurde die Suspension von neuem zentri- 
fugiert und mit physiologischer Kochsalzlésung auf das urspriingliche 
Volumen wieder aufgefiillt. 

Bei dem im Uberspringungsversuch erforderlichen einstiin- 
digen Aufenthalte der Mischung von Organzellen und roten 
Blutkérperchen bei 40° im Wasserbade tritt das Korschun- 
Morgenrothsche') Phanomen der Organextrakthaémolyse inter- 
ferierend auf, das einwandsfrei umgangen werden muBte, wenn 
eindeutige Resultate beim Ubergang des Amboceptors von Leber- 
zellen auf rote Blutkérperchen gewonnen werden sollen. Wir 
erreichten dies durch Zusatz von auf 65° erhitztem Serum, das 
bekanntlich nach den Untersuchungen der genannten Autoren 
die hamolytische Kraft der Organextrakte aufzuheben imstande 
ist. Durch eine Reihe von Versuchen stellten wir fest, da8 
der Ubergang des Amboceptors von Blutkérperchen auf Blut- 
kérperchen durch ein serumhaltiges Medium hindurch in keiner 
Weise beeintriichtigt wird. 


Wir geben im folgenden unsere Versuchsprotokolle wieder: 


Versuch 3. 


23. Il. 1911. Ubergang des Zg.-Kan.-Amboceptors von Hammel- 
leber auf Zg.-Blut. 
Hammelleberzellen vom 14. II. 1911, 10°/,, 1,0 ccm. 
Zg.-Kan.-Amboceptor vom 23. I. 1911. Lésende D. f. Ziegenblut: 
0,25 */190- 
M.-S. vom 21. II. 1911. 
Je 1,0 com 10°/,ige Hammelleberaufschwemmung. 
Gesamtvolumen 2,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboceptors Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 0,25"/,9 10 
2. 0,5 1/19 20 
3. 0,754/19 30 
4. 1,04/19 40 


*) Korschun und Morgenroth, Uber die himolytischen Eigen- 
schaften von Organextrakten. Berl. klin. Wochenschr. 1902, Nr. 37, 870. 
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Untersuchung des Abgusses. 





AbguBmengen Hamolyse bei Darbietung von 
ecm 101.D. | 201 D. 30 1. D. 40 |. D. 


1,0 kompl. kompl. kompl. kompl. 
0,5 stark x - ‘ 

0,3 maBig a | 
0,2 schwach stark 


” ” 





Kontrollen: 


Suspensionsf]. -+- Amb. -+- Kpl. + Zg.-Bl. Hamolyse 
1,0 0,251'/;99 90,1 1,0 kompl. 
1,0 — 0,1 1,0 Zénchen 


Ubergangsversuch (Zusatz von 1 ccm 1/;-Zg.-Serum */, Std. 65°). 





Réhrchen Kompl.-Zusatz von 0,1 ccm 


f. kompl. 
kompl, ohne Kompl. 
0 


” 


Kontrollen: 


Leberzellen Zg.-Serum Zg.-Blut Kompl. Ham. 
0,5 0,51/; 0,5 0,1 Spur 


Es zeigt zunachst dieser Versuch die auch in den spiiteren 
Versuchen immer wiederkehrende Tatsache, daB Hammel- 
leberzellen Zg.-Kan.-Amboceptor binden. Das Bin- 
dungsvermégen der Hammelleberzellen fiir Zg.-Kan.-Ambo- 
ceptor betriigt in dem vorliegenden Falle bei Darbietung von 
10 Amboceptoreinheiten ca. 5 bis 6 lésende Dosen. 

Wie der Uberspringungsversuch nun ergibt, erfolgt bei ur- 
spriinglicher Bindung von ca. 5 bis 6 lésenden Dosen der Uber- 
gang von fast einer Amboceptoreinheit auf das frisch hinzugefiigte 
Blut. Die Mitwirkung gleichzeitiger hamolytischer Einfliisse von 
seiten der Leberzellen scheiden mit Sicherheit die zugehérigen 
Kontrollen ohne Komplementzusatz aus. Ergibt somit dieser 
Versuch das Resultat, daB der Ubergang von Zg.-Kan.- 
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Amboceptor von Hammelleberzellen auf Ziegenblut 
sich leicht vollzieht, so gibt er doch iiber die Modalitaten 
dieses Ubergangs nur wenig Aufschlu8. 


Versuch 4. 


29.1V. 1911, Ubergang des Zg.-Kan.-Amboceptors von Hammel- 
leber auf Zg.-Blut. 
Hammelleberzellen vom 29. IV. 1811, 10°/), 1,0 com. 
Zg.-Kan.-Amboceptor vom 17. XII. 1910. Lésende D. f. Zg.-Blut: 
0,5 7/100 
M.-S. vom 29. IV. 1911. 
Je 1,0 com 10°/,ige Hammelleberaufschwemmung. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboceptors Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 0,5/y5 1 
2. 0,75 /19 
3. 104/15 
4. 1,251/1, 


Untersuchung des Abgusses. 











AbguBmengen Hamolyse bei Darbietung von 
ccm 10 1. D. 151.D. | 201 D. 25 1. D. 


= 








1,0 kompl. kompl. | 

0,5 n ” | | 

0,3 f. kompl. " 

0,2 _ f. kompl. = ‘ 
0,15 aa , . f, kompl. 
0,12 — — f. kompl. 





Kontrollen: 


Suspensionsfl. -+- Amb. -+ Kompl. -+ Zg.-Blut Hiamolyse 
1,0 0,54/190 0,1 1,0 kompl. 
1,0 _ 0,1 1,0 Spiirchen 


Ubergangsversuch (Zusatz von 1 ccm 4/;-Hammelserum, 1/, Std., 65°). 








Réhrehen (s Kompl.-Zusatz von 0,1 com 





| 
kompl. ' 
~“e | ohne Kompl. 
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2 5 
3 " 
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Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Zg.-Blut Kompl. Hamolyse 
0,5 0,51/, 0,5 0,1 £.0 


Haben wir in Versuch 3 festgestellt, daB eine Bindung 
von 5 bis 6 Einheiten durch die Leberzellen bei Zusatz von 
10 Amboceptoreinheiten erfolgt, so zeigt die in diesem Ver- 
suche verwendete, in gleicher Weise hergestellte Leberzellauf- 
schwemmung nur ein sehr geringes Bindungsvermégen fiir den 
benutzten Zg.-Kan.-Amboceptor. So diirften die Leberzellen 
von den ihnen dargebotenen Amboceptoreinheiten hier stets nur 
ca. 1 Einheit gebunden haben. Wir sehen nun trotz dieser 
minimalen Bindung von ca. 1 lésenden Dosis im Ubergangs- 
versuch in sémtlichen Roéhrchen eine komplette Hamolyse des 
frisch hinzugefiigten Ziegenblutes auftreten. Es geht somit 
die von den Leberzellen gebundene einzige Ambo- 
ceptoreinheit auf die frisch zugesetzten homologen 
Erythrocyten iiber. 


Es steht dies Ergebnis mit samtlichen Erfahrungen, 
wie sie beim Ubergang des Amboceptors von gleichen 
auf gleiche Blutkérperchen gemacht werden, in einem 
markanten Gegensatze. Es weist dieses Resultat darauf 
hin, da8 wir hier mit anderen GesetzmaBigkeiten zu rechnen 
haben, als wir sie fiir den Obergang von Amboceptoren von 
Blut zu Blut feststellen konnten. Inwieweit derartige Phano- 
mene unter dem Gesichtspunkte konkurrierender Aviditaten 
ihre Erklarung finden, wird noch weiter zu erértern sein. 

Nachdem sich so aus dem Studium des Amboceptoriiber- 
ganges von Leberzellen auf Blutkérperchen Differenzen gegen- 
iiber den Verhiltnissen des Amboceptoriiberganges von Blut- 
kérperchen auf homologes Blut ergeben hatten, Resultate, auf 
die noch einzugehen sein wird, sind wir in unseren weiteren Ver- 
suchen dazu iibergegangen, die bei den Leberzellen gewonnenen 
Erfahrungen auch auf andere Organzellen zu iibertragen. 

Fiir die Wahl der Spermatozoen, die wir in folgendem 
verwandten, war vor allem maBgebend, daB es sich einerseits um 
Zellen handelt, denen in Analogie zu den roten Blutkérperchen 
eine gewisse, vitale Selbstandigkeit auch auBerhalb des Orga- 
nismus zukommt, und da bereits die Untersuchungen von 
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Moxter’) eine partielle Receptorengemeinschaft zwischen Erythro- 
cyten und Spermatozoen der gleichen Spezies ergeben hatten. 
Die Versuchsanordnung der folgenden Experimente unterschied 
sich nicht wesentlich von der friiheren Methodik. 

Die Spermatozoenaufschwemmung gewannen wir dadurch, da8 wir 
Nebenhoden von Hammeln oder Rindern fein zerschnitten, die Ge- 
websstiicke mit physiologischer Kochsalzlésung in der Reibschale aus- 
preBten und die so gewonnenen Zellen mehrfach in physiologischer Koch- 
salzlésung wuschen. Bei vorsichtiger Abtrennung des Nebenhodens vom 
Hoden gelingt es unschwer, eine Spermatozoenaufschwemmung zu er- 
halten, die nur wenig Blutkérperchen enthilt. Die unmittelbar nach 
ihrer Herstellung aus frischen Nebenhoden gewonnenen Suspensionen 
zeigten immer eine lebhafte Bewegung der Spermatozoen, die bei vielen 
Individuen auch nach zweitaigiger Aufbewahrung der Aufschwemmung 
im Eistopf nachzuweisen war, nachdem die Spermatozoen durch den 
Aufenthalt bei Zimmertemperatur das Stadium der Kiltestarre iiber- 
wunden hatten. 

Die so gewonnenen Spermatozoensuspensionen zeigten bei 
frischer Verwendung keine Hamolyse im Sinne der Organextrakt- 
hamolyse. Erst nach viertaégigem Verweilen bei 0° begannen die 
Spermatozoenaufschwemmungen gleichfalls hamolytisch zu wirken. 
Wir haben daher bei frischer Verwendung der Spermatozoen- 
aufschwemmungen von einem Serumzusatze zur Paralysierung 
der Extrakthimolyse absehen kénnen und uns auch bei zahl- 
reichen Versuchen stets auf die Verwendung von frischen Sus- 
pensionen beschrankt, da nach langerem Aufenthalt im Eistopf 
bei 0° die Suspensionen recht betrichtliche bakterielle Ver- 
unreinigungen zeigten. Nachdem wir im Verlaufe unserer Ver- 
suche feststellen konnten, daB8 der Aufenthalt im Frigo bei 
— 10 bis 12° die Bindungsfahigkeit der Spermatozoen (ebenso 
wie der Leberzellen) in keiner Weise beeintrachtigt, haben wir 
auch in spaiteren Experimenten Altere eingefrorene Spermatozoen- 
aufschwemmungen benutzt, denen zur Aufhebung eines etwaigen 
himolytischen Effektes im Ubergangsversuch auf 65° erhitztes 
Serum in den bei den Protokollen angegebenen Mengen hinzu- 
gefiigt wurde. Wir beschaftigen uns auch hier zunichst mit 
dem Ubergang des Amboceptors von Spermatozoen auf 
Blutkérperchen der gleichen Spezies. 

1) Moxter, Uber ein spezifisches Immunserum gegen Spermatozoen. 
Deutsche med. Wochenschr. 1900, 61. 
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Versuch 5. 


19. V.1911. Obergang des Hammel-Kan.-Amboceptors von 
Widderspermatozoen auf Hammelblut, 


Hammelspermatozoen vom 18. V. 1911. 

Hammel-Kan.-Amboceptor vom 25. I. 1911. Lésende D. f. Hammel- 
blut: 0,41/,999- 

M.-S. vom 15. VIII. 1911. 

Je 1 com Widderspermatozoen. 

Gesamtvolumen 3 ccm. 





Mengen des Hammel-Kan.-Amboc. Zahl der Amboceptor-Einheiten 


1. 012/100 
. 0,24 1/500 


3 
6 
9 


12 
15 


- 0,48 1/100 
» 0,60 1/190 
- 0,801/, 00 
- 1,201/100 





“IS or Pm w bo 


Untersuchung des Abgusses. 





AbguB- | 
mengen | 


ecm 


H.-Blut M.-8S. 


ecm | cem 


Hamolyse bei Darbietung von 
31D. |6LD.)91.D.| 121 D. 151.D. | 201. D. | 301. D. 
stark | stark f.g.kompl. f.g.kompl. kompl. kompl. 


miBig 
stark f. kompl. | f. kompl. 


maBig-stark - 
;maBig| ., 


,0 
0 


f. kompl. 


” 


’ ” 


” ” 


” 
stark me 
maBig-stark) stark 


, 


1 
l 

1,0 
1,0 
1,0 
1,0 


” 





,’ 


Kontrolle: 
1,0 ccm Suspensionsfi. der Spermatozoen -+- 0,1 com Kompl.: f. 0. 
Ubergangsversuch. 








Réhrchen 





a Zusatz von 0,1 com Kompl. 





stark 
praktisch kompl. 


” ” 


| ohne Kompl. 
f. 0 





SAQor wn 


"kompl. 


Kontrollen: 
H.-Blut Kompl. 
0,5 0,1 





Hamolyse 
Spiirchen 


Spermatozoen 
0,5 





Amb. 
0,4 M/; 000 


H.-Blut 
1,0 


Hiamolyse 
kompl. 


Kompl. 
0,1 


Suspensionsfl. 
1,0 
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Es kommt hiernach den Spermatozoen eine erheblichere 
Aviditét den Blut-Kan.-Amboceptoren gegeniiber zu. So 
werden in dem Versuch 5 von 9 lésenden Dosen ca. 7, von 
12 Einheiten ca. 9, von 15 ca. 12, von 20 ca. 14 und von 30 
ca. 20 Einheiten gebunden. Immerhin ist auch hier die Aviditat 
des Hammel-Kan.-Amboceptors zu den Receptoren der Widder- 
spermatozoen relativ gering, da bereits 3 lésende Dosen keine 
vollstandige Bindung mehr erfahren. Der Ubergang einer Ambo- 
ceptoreinheit vollzieht sich hier bei Darbietung von 6 lésenden 
Dosen, von denen, wie wir nach dem Resultat der AbguB- 
untersuchungen annehmen diirfen, ca. 4 gebunden werden. 


Versuch 6. 


15. VII. 11. Obergang des Zg.-Kan.-Amb. von Widdersperma- 
tozoen auf Zg.-Blut. 


Widderspermatozoen vom 8. VII. 11. 
Zg.-Kan.-Amb. vom 22.IV.11. Lésende D, f. Zg.-Blut: 0,11/,99. 
M.-S. vom 10. VII. 11. 
Je 1 com Widderspermatozoen. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 
Mengen des Zg.-Kan.-Amb. Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 0,5/190 5 
2. 1,01/s00 10 
3. 1,57/s00 15 
4. 2,0"/100 20 











Untersuchung des Abgusses. 





— Zg.-Blut M.-8. Hamolyse bei Darbietung von 
an cm] 5LD. | 101LD. | 161D. | 201D. 











15 jmaBig-stark) f. kompl. | kompl. kompl. 
0,6 schwach maBig | maBig | f. kompl. 
0,3 o- schwach | os stark-maBig 
0,15 | —_ -_ 1m schwach 














Kontrolle: 


1,0 com Suspensionsfl. der Spermatozoen + 0,1 com KomplL: 0. 
Ubergangsversuch. 


Zusatz von 0,2 com Kompl. 














kompl. : 
- ohne Kompl. 
0 


” 
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Kontrollen: 
Spermatozoen Zg.-Blut Kompl. Amb. Hamolyse 
0,5 0,5 0,2 _ Spur, schwach 
Suspensions. Zg.-Blut Kompl. Amb. Himolyse 
0,5 0,5 0,2 0,11/:00 kompl. 

Was Versuch 6 betrifft, so tritt auch hier ein nicht un- 
betrachtliches Bindungsvermégen der Widderspermatozoen fiir 
den Zg.-Kan.-Amboceptor zutage. Der Amboceptoriibergang 
erfolgt hier bei Darbietung von 5 Amboceptoreinheiten, von 
denen ca. 4 gebunden sein diirften. 

Analoge Verhiltnisse treffen wir beim U bergang des Ambo- 
ceptors von Rinderspermatozoen auf Rinderblut an. 


Versuch 7. 
12. V.11. Ubergang des Rd.-Kan.-Amb. von Rd.-Spermatozoen 
auf Rd.- Blut. 
Rd.-Spermatozoen vom 12. V. 11. 
Rd.-Kan.-Amb. vom 15. III. 11 (gelbes Kan.). Lésende D. f. Rd.-Blut: 
0,3*/:00- 
M.-S. vom 8. V. 11. 
Je 1 com Rd.-Spermatozoen. 
Gesamtvolumen 3,0 com. 
Mengen des Rd.-Kan.-Amb. Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 0,301/15 10 
2. 0,451 /15 15 
20 
25 


Untersuchung des Abgusses. 














M.-S. Hamolyse bei Darbietung von 
101.D. | 151.D. | 20LD. | 261.D. 


stark | f. kompl. kompl. kompl. 
schwach | maBig | f. kompL ‘i 

Spur | schwach| maBig 

*” | Spur schwach | schwach 
gelblich | 9%» Spur ” 
Kontrolle: 

1,0 com Suspensionsfl. der Spermatozoen -+- 0,1 com Kompl.: f. 0. 
rsuch. 























Zusatz von 0,1 com Kompl. 





kompl. 








ohne Kompl. 
0 


iets 


Ee tee 2 aie taneel 


si pt Sy - 





= 
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Kontrollen: 
Spermatozoen Rd.-Blut Kompl. Hamolyse 
0,5 0,5 0,1 Spur 
Suspensionsfl. Rd.-Blut Kompl. Amb. Hamolyse 
1,0 1,0 0,1 0,3 */100 kompl. 


Versuch 8. 
20. V: 11. Ubergang des Rd.-Kan.-Amb. von Rd.-Spermatozoen 
auf Rd.-Blut. 
Rd.-Spermatozoen vom 18. V. 11. 
Rd.-Kan.-Amb. vom 15. III. 11 (gelb. Kan). Lésende D. f. Rd.-Blut: 
0,41/;00- 
M.-8. vom 15. V. 11. 
Je 1 ccm Rd.-Spermatozoen. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 
Mengen des Rd.-Kan.-Amb. Zahl der Amboceptoreinheiten 
- 0,12 1/16 
0,241/16 
3. 0,361/,5 
. 0,481/,5 
. 0,601/,, 
3. 0,801/15 


Untersuchung des Abgusses. 





Abgub- |p -Blut| M.-S. Hamolyse bei Darbietung von 


mengen 
com com 3LD.'61.D. 91. D. 12 1. D. 15 1. D. 20 1. D. 





A , ,l |maBig stark f. kompl. f.g.kompl. f.g.kompl. kompl. 
— |maBig stark stark f.kompl. _f. kompl. 
— | —  schwach| méaBig  stark-f. kompl. _ 

- — - schwach stark stark 


— ij - — - miiBig 





Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfl. der Spermatozoen -+- 0,1 com Kompl.: f, 0. 
Obergangsversuch. 





Réhrehen Zusatz von 0,1 ccm Kompl. 


starke neue Him. 
prakt. kompl. neue Him. || ohne Kompl. 
kompl. neue Him. 0 
kompl. 


DH Ot te C9 DO | 


Kontrollen: 
Spermatozoen Rd.-Blut Kompl. Amb. Himolyse 
0,5 0,5 0,1 — Spur 
Suspensionsfi. Rd.-Blut Kompl. Amb. Hamolyse 
0,5 1,0 0,1 0,41/s90  kompl. 
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Hier erfolgt bei Darbietung von ca. 6 lésenden Dosen, 
denen eine Bindung von ca. 5 lésenden Dosen entsprechen 
diirfte, ein Amboceptoriibergang von einer Einheit. Es reicht 
somit die urspriingliche Verankerung von 5 Amboceptoreinheiten 
aus, um den Ubergang einer Einheit des Rd.-Kan.-Amboceptors 
von Rinderspermatozoen auf Rinderblut zu erméglichen. 

Wenn wir die Resultate der eben beschriebenen Versuche 
kurz zusammenfassen, so geht vor allem aus ihnen hervor, daB 
der Amboceptoriibergang von Leberzellen und Sperma- 
tozoen auf Blutkérperchen der gleichen Spezies leicht 
stattfindet. Es ergeben sich hierbei Differenzen zwischen 
Leberzellen und Spermatozoen nach der Richtung hin, daB der 
Amboceptoriibergang von homologen Leberzellen auf homologes 
Blut ganz besonders leicht sich vollziehen kann, wahrend es zum 
Ubergang einer Einheit von gleichartigen Spermatozoen auf 
homologe Erythrocyten immerhin der urspriinglichen Bindung 
einer vielfachen Amboceptormenge bedarf. So zeigte sich, daB 
selbst bei urspriinglicher Bindung von einer lésenden Dosis an 
Hammelleberzellen der Ubergang der ganzen Einheit auf die 
homologe Blutart erfolgt, so daB eine Desensibilisierung 
der Leberzellen eintritt. Im Gegensatz hierzu erfolgt von 
Spermatozoen auf homologes Blut der Ubergang einer Ambo- 
ceptoreinheit erst bei einer Minimalquantitat von ca. 4 bis 5 ur- 
spriinglich gebundenen Einheiten. Es geht dieses verschiedene 
Verhalten der Spermatozoen und Leberzellen beziiglich des Ambo- 
ceptoriibergangsphinomens parallel mit dem differenten Bindungs- 
vermégen dieser Organzellen fiir hamolytische Amboceptoren, das 
bei Spermatozoen viel ausgesprochener erscheintals bei Leberzellen. 

Wir haben in Kapitel A das Ausbleiben des Amboceptoriiber- 
ganges von homologem Blut auf heterologes Blut theoretisch so aus- 
gedriickt, da8 wirannahmen, daB die Aviditat der heterologen Re- 
ceptoren viel zu gering ist, um das Reaktionsprodukt der unter star- 
ker Aviditaét sich vereinigenden homologen Receptoren und des 
homologen Amboceptors zu sprengen. Wir diirfen unter dieser 
Betrachtungsweise in dem hier vorliegenden Tatsachenmaterial 
bis zu einem gewissen Grade das Gegenbild zu den dort wieder- 
gegebenen Verhialtnissen erblicken. Wir haben gesehen, wie 
das Resultat der AbguBuntersuchungen bei unseren Organzell- 
versuchen zeigte, daB das Bindungsvermégen der Organzell- 
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receptoren zur haptophoren Gruppe des haémolytischen Ambo- 
ceptors nie tiber einen m&Bigen Grad hinausgeht. Sofern man 
die Bindungsfaéhigkeit des Amboceptors als ein MaB der Aviditat 
ansehen darf, resultiert hieraus, daB die Aviditét der reagieren- 
den Komponenten eine weit geringere ist als die Aviditat 
zwischen dem Blut-Kan.-Amboceptor und seinen Receptoren, 
und da8 weiter im einzelnen die Aviditét der Spermatozoen- 
receptoren fiir homologe Blut-Kan.-Amboceptoren gréBer ist 
als die gleichgerichtete Aviditat der Leberzellenreceptoren. Wir 
diirfen uns daher vorstellen, daB in den hier vorliegenden 
Fallen die Reaktionstendenz der homologen Blutreceptoren wohl 
die Kraft hat, die nur in lockerer Bindung bestehende Ver- 
einigung des Amboceptors mit den Receptoren der Leberzellen 
und Spermatozoen zu spalten. 

Bei der verhaltnismaBig gréGBeren Aviditét der Spermato- 
zoen-Receptoren zu dem durch Blutbehandlung gewonnenen 
Amboceptor gelingt dementsprechend die Sprengung des Re- 
aktionsproduktes weniger leicht als bei der wenig aviden Ver- 
bindung zwischen homologen Leberzellen und homologem Blut- 
Kan.-Amboceptor. 

So erklirt sich auch die beobachtete Desensibilisierung 
der Leberzellen, deren Aviditét zu dem homologen Amboceptor 
viel zu gering ist, um dem Vereinigungsbestreben der zueinander 
stark aviden Blutreceptoren und des Blutamboceptors entgegen- 
zuwirken. Haben wir somit in unseren bisherigen Versuchen 
gewisse Differenzen konstatieren kénnen, die auf Modalitaten 
des Amboceptoriiberganges von homologen Organzellen auf 
homologes Blut, gegeniiber unseren Erfahrungen beim Uber- 
gang des Amboceptors, bei Verwendung von homologem Blut 
hinweisen, wobei auch gewisse Differenzen zwischen  ver- 
schiedenen Organzellen untereinander hervortreten, so diirfte 
doch wohi auch hier das Prinzip der konkurrierenden Avidi- 
téten in gleicher Weise wie bei unseren friiheren Versuchen 
mit Blutkérperchen die Méglichkeit eines Verstandnisses bieten. 


IL. Ubergang himolytischer Amboceptoren ven homologen 
Organzellen auf heterologe Erythrocyten. 

Wir haben uns bereits mit dem Ubergang des himolytischen 

Amboceptors von homologen Erythrocyten auf heterologe Blut- 
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zellen beschaftigt und haben hierbei in Ubereinstimmung 
mit den Philosophowschen Resultaten festgestellt, daB unter 
diesen Umstinden ein Ubergang des Amboceptors ausbleibt. + 






a 


Uber die Verhiltnisse, wie sie beim Ubergang des Am- 
boceptors von homologen Organzellen auf heterologe 
Erythrocyten vorliegen, geben die folgenden Versuche Auf- ; 
schluB. 













Versuch 9. 









26. VIII. 11. Ubergang des Zg.-Kan.-Amboceptors von Hammel- $3 
leber auf Rd.-Blut. nee 
Hammelleberzellen vom 1. VIII. 1911, 10°/,, 1 com. ae 
Zg.-Kan.-Amboceptor vom 14, VII. 1911. (B.) Lésende D. f. Rd.-Blut: aoe, 
0,4"/100- ': i 
M.-S. vom 26. VIII. 1911. = 





Je 1 com Hammelleberzellen. 







t 

Gesamtvolumen 2 ccm. 
Mengen des Zg.-Kan.-Amboceptors Zahl der Amboceptor-Einheiten . ie ‘4 
1. 0,41/19 10 . ee 
2. 0,8*/10 20 4 4 
3. 0,12 unverdiinnt 30 | i 
4. 0,16 . 40 ah) 





Untersuchung des Abgusses. 

























a | Rd.- Blut | ae Himolyse bei Darbietung von 

com | ccm | ecm 10 1. D. | 20 L. D. ued L ‘D. | 40 AL Dd. 

1,0 | 1,0 | 0,1 kompl. aes | _— | _ 4 
0,5 1,0 0,1 | kompl. ee 
0,3 1,0 O1 | fe! ” kpl. = : a 
0,15 1,0 0,1 f. kompl. pot ee 
10/5 | 1,0 0,1 _ — If. kompl. a 
0,754/,5| 1,0 | 0,1 — | = | =" | Ff. kompt ; | 

Kontrolle: 





1,0 com Suspensionsfi. der Leberzellen + 0,1 Kompl.: fast 0. 
Ubergangsversuch (Zusatz von 1 cem 1/,-H.-S., 1/, Std., 65°). 











Rdhrehen meng von 0,1 com | f 

















1 starke neue Ham. | re 
2 f. kompl. neue Ham. | ohne Kompl. oe i 
3 prakt. kompl. Him. | 0 

7 kompl. 
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Kontrollen: 

Leberzellen H.-Serum Rd.- Blut Kompl. Hamolyse 
0,5 0,5 1/, 0,5 0,1 f. 0 
Suspensionsfl. Kompl. Rd.-Blut Amboo, Hiamolyse 

1,0 0,1 1,0 041/199  kompl. 


Versuch 10. 
20. V. 1911. Ubergang des Rd.-Kan.-Amboceptors von Rd.- 
Spermatozoen auf Hammelblut. 
Rd.-Spermatozoen vom 18. V. 1911. 
Rd.-Kan.-Amboceptor vom 15. III. 1911 (gelbes Kan.), lésende D. 
f, Hammelblut: 0,251/,5. 
M.-S. vom 15. V. 1911. 
Je 1 com Rd.-Spermatozoen, 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 
Mengen des Rd.-Kan.-Ambocept. Zahl ay oy et eee 
1. 0,23 9 
2. 0,3 12 
3. 0,33 15 
4. 0,5 20 


Untersuchung des Abgusses. 


a M.-S. Hamolyse bei Darbietung von 


com com 91.D. | 121 D. | 151 D. | 201 D 
— ae oe . —$——$_ ——— — = = —— 


kompl. | kompl. | kompl. _ kompl. 
f. kompl. 





+ BI 
A 1 ” 
J 1 a. f. kompl. 
J 1 maBig stark 

1 " st.-maBig 
0,1 1 e maBig 

















Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfl. der Spermatozoen + 0,1 Kompl.: fast 0. 
Ubergangsversuch. 





Kompl.-Zusatz von 0,1 ccm 








kompl. 


" ohne Komp). 
” | 0 
| 





n 
Kontrollen: 
Spermatozoen Hammelblut Kompl. Hiamolyse 
0,5 0,5 ae Spur 
Suspensionfi. Hammelblut Kompl, Amboc. Hamolyse 
1,0 1,0 0,1 0,25 4/15 kompi. 
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Versuch ll. 
15. VII. 1911. Ubergang des Rd.-Kan.-Amboceptors von Rd.- 
Spermatozoen auf Zg.-Blut. 
Rd.-Spermatozoen vom 14. VII. 1911. 
Rd.-Kan.-Amboceptor vom 15. III. 1911 (braunes Kan.), lésende D. f. 
Zg.-Blut: 0,84/, 99. 
M.-8. vom 15, VII. 1911. 
Je 1 ccm Rd.-Spermatozoen, 
Gesamtvolumen 3,0 com. 
Mengen des Rd.-Kan.-Amboceptors Zab der ar ae postecine 
1. 0,541/55 6 
2. 0,9 416 10 
3. 1,084/19 12 
4, 1,351/19 15 





AbguB- | Zg.-Blut M.-S. Hamolyse bei Darbietung von 


mengen 
em | ccm com | 61.D. | 101 D. | 121 D.{ 151.D. 





1,5 0,1 Spur Spur | schwach maBig-st. 
0,5 y fast 0 fast 0 | fast 0 | Spur 


0,3 ’ =— , » 0 | fast 0 
0,2 , = — | —_ 0 


” 





Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfl. der Spermatozoen + 0,1 Kompl.: fast 0. 
Ubergangsversuch. 





Réhrehen Kompl.-Zusatz von 0,1 ccm 











kompl. 


Yr 


\{ ohne Kompl. 
0 


” 


| 


” 


Kontrollen: 
Spermatozoen Zg.-Blut Kompl. Hamolyse 
0,5 0,5 0,1 Spur 
Suspensionfi. Zg.-Blut Kompl. Amboc. Hamolyse 
1,0 1,0 0,1 0,8 1/19 fast kompl. 


Samtliche Versuche haben ein einheitliches Ergebnis: 
Von Leberzellen und Spermatozoen findet ein Uber- 
gang des Amboceptors auf die heterologe Blutart 
statt. Was zuniachst Versuch 10 betrifft, so sehen wir 
auch hier entsprechend der minimalen Bindung der Leberzellen 
bereits bei urspriinglicher Bindung von einer Amboceptoreinheit 


den Ubergang einer Einheit sich vollziehen, so daB eine 
g* 
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Desensibilisierung der Leberzellen eintritt, Abhnlich 
wie wir dies auch in Versuch 4 beim Ubergang der Ambocep- 
toren von Leberzellen auf homologes Blut beobachtet haben. 
In Versuch 10 und 11 tritt von neuem das betrichtliche 
Bindungsvermégen der Spermatozoen fiir hamolytische Ambo- 
ceptoren in die Erscheinung, das in Versuch 11 sogar einen 
ziemlich erheblichen Grad erreicht. Inwieweit in diesen Ver- 
suchen, in denen der Amboceptoriibergang bei Bindung von 
ca. 3, bzw. 6 lésenden Dosen auf die heterologe Blutart er- 
folgt, der untere Grenzwert fiir den Ubergang einer Ambocep- 
toreinheit erreicht ist, mu8 dahingestellt bleiben. Jedenfalls 
zeigen diese Versuche, daB der durch Blutbehandlung er- 
zeugte haimolytische Amboceptor offenbar selbst zu 
den Receptoren der heterologen Blutart weit starkere 
chemische Affinitaéten besitzt als zu den Receptoren 
der artgleichen Organzellen. 


111. Obergang himolytischer Amboceptoren von artfremden 
Organzellen auf homologe und heterologe Erythrocyten. 

Nachdem wir in den vorangehenden Untersuchungen die 
Verwandtschaftebeziehungen des hamolytischen Amboceptors zu 
homologen und heterologen Erythrocytenreceptoren und homo- 
logen Organzellreceptoren zum Gegenstand des Experiments 
gemacht hatten, lag es nahe, den Receptorenapparat heterologer 
Organzellen in seinem Verhaltnis zum hamolytischen Ambocep- 
tor in den Kreis der Untersuchung zu ziehen. Die in dieser 
Richtung unternommenen Versuche haben nun zu Resultaten 
gefiihrt, die das Versténdnis der den vorangehenden Unter- 
suchungen zugrunde liegenden Phanomene erheblich zu kompli- 
zieren geeignet sind. Wir berichten im folgenden iiber unsere 
Versuche mit Meerschweinchen- und Kaninchenleber- 
zellen, die als Reprasentanten heterologer Organzellen gewahlt 
wurden, und betrachten zunichst die Ergebnisse bei Anwendung 
von Meerschweinchenleberzellen. 

Die Herstellung des Leberbreies geschah in der bereits 
weiter oben angegebenen Weise, Es kam eine 10°/,ige Leber- 
zellaufschwemmung in physiologischer Kochsalzlésung zur Ver- 
wendung. Die Anordnung der Versuche unterschied sich nicht 
von derjenigen der bisherigen Experimente. 
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Versuch 12. 

9. III. 1911. Ubergang des Zg.-Kan.-Amb. von Meerschweinchen- 
leber auf Zg.-Blut. 
Meerschweinchenleberzellen vom 1. III. 1911, 10°/, 1,0 com. 
Zg.-Kan.-Amb. vom 17. XII. 1911. Lésende D, f. Zg.-Blut: 0,25 4/; 99: 

M.-S. vom 8. III. 1911. 
Je 1 ccm 10°/,ige Meerschweinchenleberaufschwemmung. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboc. Zahl der Amboceptoreinheiten 
0,25 */16 10 
0,38 4/19 15 
0,50 */10 20 
0,63 4/16 25 


Untersuchung des Abgusses. 











AbguBmengen Hiamolyse bei Darbietung von 
ccm 


1,5 
1,0 ” » 
0,3 - 
0,2 maBig f. kompl. 





Kontrollen: 
Suspensionsfl. +- Amb. -+ Kompl. -++- Zg.-Blut Hamolyse 
1,0 0,254/19 041 1,0 kompl. 
1,0 _ 0,1 1,0 Spur 


Ubergangsversuch. (Leberzellen nicht haimolysierend.) 


Réhrohen Kompl.-Zusatz 0,1 com 











¥3 Bit ¥ kompl. i N 
2 m | ohne Kompl. 
0 








” 


3 
4 ” 


Kontrollen: 
Leberzellen Zg.-Blut Kompl. Hamolyse 
0,5 0,5 0,1 f. 0 
Suspensionsfl. Amb. Zg.-Blut Kompl. Hamolyse 
1,0 0,25 3/100 1,0 0,1 f. g. kompl. 


Versuch 13. 

13. IIT.1911. Ubergang des Zg.-Kan.- Amb. von Meerschweinchen- 
leber auf Zg.-Blut. 
Meerschweinchenleberzellen vom 1}. III. 1911, 10°%/,, 1,0 ccm. 

Zg.-Kan.-Amb. vom 24. I. 1911. Lésende D. f. Zg.-Blut: 0,251/; 99. 
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M.-S. vom 13. ITI. 1911. 
Je 1,0 com Meerschweinchenleberzellen. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboc. 
1. 0,25 "/19 
2. 0,38 14/15 
3. 0,50 "/19 
4. 0,63 4/15 


Untersuchung des Abgusses. 


Zahl der Amboceptoreinheiten 
10 
15 
20 
25 





Hiamolyse bei Darbietung von 
101.D.| 161 D. | 20 1. D. | 26 1. D. 


MR. bd nd seten + St stall TA 


0,1 kompl. | kompl. | kompl. kompl. 

f. kompl. - as ‘ 

schwach | f. kompl. if. kompl. |f.g.kompl. 
Spur (m&8.-stark) stark f. kompl. 


AbguB- | 

a | Zg.-Blut | M.-S. 
ccm ccm 
1,5 1,0 
10 | | 
0,3 
0,2 








Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfi. der Leberzellen -+ 0,1 com Kompl.: fast 0. 
Ubergangsversuch. (Ohne Zusatz von Serum.) 








Kompl.-Zusatz 0,2 ccm 


Réhrchen 





kompl. 
? ohne Kompl. 
0 


n 





n 


Kontrollen: 
Zg.-Blut Kompl. 
0,5 0,2 

0,5 0,2 


Amb, 


0,25 1/100 


Hamolyse 
schwach 
kompl. 


Leberzellen 
0,5 
Suspensionsfl. 0,5 


Versuch 14. 

Ubergang des Zg.-Kan.-Amb. von Meerschwein- 
chenleber auf Zg.- Blut. 

Meerschweinchenleberzellen vom 10. VIII. 1911. 
Zg.-Kan.-Amb. vom 22. IV. 1911 (C.). Lésende D. f. Zg.-Blut: 0,1 */, 99: 
M,-8S. vom 19. VIII. 1911. 
Je 1 ccm Meerschweinchenleberzellen. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan,-Amboc. 


23. ITI. 1911. 


Zahl der Amboceptoreinheiten 


0,1 */10 
0,2 */1o 
0,3 "/:0 
0,4 */19 


10 
20 
30 
40 
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" Hamolyee bei Darbistung von 
10 1. D. | 201. D. | 30 L Dy | 40 1. D. 


“kompl. | kompl. “oon | we 
maBi j kompl. 





1g 
schwach stark 


— | maBig | st.- -maBig | f. kompl. 
— | — | maBig stark 


0,75 3/19 o | —- | — | — | wt 





Kontrolle: 
1,0 com Suepensionsfi. der Leberzellen -+- 0,1 com KomplL.: 
ati 0 (Zusatz von 1 ccm }/, &.-S., ‘fe 8 Std. ons 


Kompl.-Zusatz 0,1 ccm 








komplL 
i | ohne hana 


n” 





n | 


Kontrollen: 

Leberzellen H.-Serum 2Zg.-Blut Kompl Hiamolyse 
0,5 0,5 1/, 0,5 0,1 0 
Suspensionsfi. Kompl. Zg.-Blut Amb. Hamolyse 

1,0 0,1 1,0 0,1 */:60 kompl. 


Wenn wir die Resultate dieser 3 Versuche ins Auge 
fassen, so sehen wir, daB Meerschweinchenleberzellen 
Zg.-Kan.-Amboceptor zu binden vermégen, und daB8 
von den Meerschweinchenleberzellen ein Ubergang des 
hamolytischen Amboceptors auf frisch hinzugefiigtes 
Ziegenblut erfolgt. Das Bindungsvermégen der Meer- 
schweinchenzellen schwankt dabei in erheblichen Grenzen, wo- 
bei wir es offen lassen miissen, inwieweit hier die Individualitit 
des betreffenden Amboceptors oder der Zustand, die Herkunft, 
das Alter der Meerschweinchenleberzellen die entscheidende 
Rolle spielt. So werden in Versuch 13 und 14 von 10 dar- 
gebotenen Amboceptoreinheiten ca. 7, bzw. 6 Einheiten gebunden, 
wahrend in Versuch 12 es bei Darbietung von 10 Einheiten 
nur zu einer Bindung von ca. 1 Amboceptor-Einheit kommt. 
Diese eine lésende Dosis geht auf das frisch hinzu- 
gefiigte Ziegenblut iiber, so daB analog friiheren Er- 
fahrungen eine Descnsibilisierung der urspriinglich mit 
Amboceptor besetzten Meerschweinchenleberzellen 


ORNs OF 


SE Sahn 


cree yam 
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SR Sean saa ee re eae “Pet lih meae 
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eintritt. In Versuch 13 und 14 sehen wir den Ubergang 
des Amboceptors anf frisches Blut bei urspriinglicher Ver- 
ankerung von 6 bzw.7 lésenden Dosen in die Erscheinung treten. 

In den niachstfolgenden Versuchen wurden Rd.-Kan.- 
Amboceptoren verwandt und der Ubergang von Meer- 
schweinchenleberzellen auf Rinderblut bewerkstelligt. 


Versuch 15. 
17. IIT. 1911. Ubergang des Rd.-Kan.-Amb. von Meerschwein- 
chenleber auf Rinderblut. 
Meerschweinchenleberzellen vom 1. III. 1911. 10°/,. 
Rd.-Kan,-Amb. vom 15. ITI. 1911. Lésende D. f. Rd.-Blut: 0,25 3/; 99. 
(Gelbes Kaninchen.) 
M.-S. vom 14. ITI. 1911. 
Je 1,0 com Meerschweinchenleberzellen. 


Gesamtvolumen 3,0 ccm. 
Menge des Rd.-Kan.-Amboc. Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 0,25 4/1, 10 
2. 0,38 4/15 15 
3. 0,50 /r5 20 
4. 0,63 1/19 25 


Untersuchung des A oe sses. 





Abgu8- | Rd.-Blut | 
mengen 5°, M.-S. Hamolyee bei pedtiegs von 


com com ecm 101 D. | 15 1. D. 28 D. 


1, 5 4 kompl. ‘kompl. kompl. |  hilent 

1,0 1 - 
03 | 1 stark | stark-f. kpl. | f, kompl. if.g. kompl. 
0,2 1 maBig maBig stark | f. kompl. 





Kontrolle: 
1,0 cem Suspensionsfl. der Leberzellen -}- 0,1 com Kompl.: fast 0. 


Ubeqgangeremesh. Gusets von 1 ccm }/,; H.-S., 1/, Std., 65°.) 








Robrehen [ ‘Komp -Zusatz 0,1 ccm 


1 f. kompl. ). 
prakt. kompl. ohne Kompl. 
0 


2 
3 
4 


"kompl. 


Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Rd.-Blut Kompl. Hiamolyse 
0,5 0,51), 0,5 0,1 fast 0 
Suspensionsfl. Amb. Rd.-Blut Kompl. Hiamolyse 
1,0 0,25 */,1 0 1,0 0,1 kompl. 
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Versuch 16. 

18. III. 1911. Ubergang des Rd.-Kan.-Amb. von Meerschweinchen- 
leber auf Rd.-Blut. 
Meerschweinchenleberzellen vom 1. III. 1911, 10°/,, 1 com. 

Rd.-Kan.-Amb. vom 14. III. 1911. Lésende D. f. Rd.-Blut: 1,01/,99. 
(Schwarzes Kaninchen.) 

M.-S. vom 14. III. 1911. 

Je 1,0 com 10°/,ige Meerschweinchenleberaufschwemmung. 

Gesamtvolumen 3,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboc. Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 1,04/19 10 
2. 1,5 4/19 15 
3. 2,0%/19 20 
4. 0,25 unverdiinnt 25 


Untersuchung des Abgusses. 





AbguBmengen Hiamolyse bei Darbietung von 
ccm 10 1. D. wom | wae | ae 





1,5 
1,0 


. f. kompl. | f. kompl. |  kompl. 
stark stark stark 


schwach 





| 
0,3 maBig maBig | méabBig | maBig 
| 3 " 


0,2 schwach 


Kontrollen: 
Suspensionsfl. -- Amb. -+- Kompl. -+ Rd.-Blut Hiamolyse 
1,0 1,0 1/100 0,1 1,0 f. kompl. 
1,0 — 0,1 1,0 £.0 





Ubergangsversuch. (Zusatz von 1 ccm !/, H.-Serum, 1/, Std., 65°.) 





Réhrchen Kompl.-Zusatz 0,1 ccm 





l prakt. kompl.| 
3 »  \t Ohne Kompl. 
kompl. 0 


Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Rd.-Blut Kompl. Hamolyse 
0,5 0,5 1/5 0,5 0,1 Spur 


Das Resultat der Versuche 15 und 16 beweist, daB auch 
Rd.-Kan.-Amboceptoren von Meerschweinchenleber- 
zellen verankert werden und daB ein Ubergang des 
Rd.-Kan.- Amboceptors von Meerschweinchenleberzellen 
auf Rd.-Blut stattfindet. 
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Bei der lockeren Verankerung des haimolytischen Ambo- 
ceptors an die Meerschweinchenleberzellen, wie sie z. B. in 
Versuch 12 sich deutlich zeigt, war entsprechend friiheren Be- 
obachtungen und den theoretischen Anschauungen iiber die 
bei der Besitzergreifung des hamolytischen Amboceptors in 
Konkurrenz tretenden Aviditaéten ein Amboceptoriibergang von 
Meerschweinchenleberzellen auf heterologe rote Blutkérperchen 
zu erwarten. Dies zeigt folgender Versuch. 


Versuch 17. 
26. VIII. 1911. Ubergang des Zg.-Kan.-Amb. von Meerschwein- 
chenleber auf Rd.-Blut. 


Meerschweinchenleberzellen vom 10. VIII. 1911, 10°/9, 1 ccm. 

Zg.-Kan.-Amb, vom 14, VIII. 1911. B. Lésende D. f. Rd.-Blut: 
0,4 */100- 

M.-S. vom 26. VIII. 1911. 

Je 1 ccm Meerschweinchenleberzellen. 

Gesamtvolumen 2 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboc. Zah| der Amboceptoreinheiten 
1. 0,4 %ro 10 
2. 0,8 4/19 20 
3. 0,12 unverdiinnt 30 
4. 0,16 - 40 


Untersuchung des Abgusses. 














Abus. | Rd.-Blut Hamolyse bei Darbietung von 
com 10 LD. | 201. D, | 30 1. D. | 40 1. D. 

















kompl. | kompl. | kompl. | — 
” ” ” | kompl, 
” } ” ” | ” 

stark stark | 

1,0 1} } —- —_ | » | ” 

0,75 hho a — | | f.g.kompl. 





Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfl. der Leberzellen -+- 0,1 com KomplL: fast 0. 
Ubergangsversuch. (Zusatz von 1 com !/, H.-S., 1/, Std., 65°.) 





Réhrchen 


Kompl.-Zusatz 0,1 ccm 








starke neue Ham.| 
f.kompl.,, ,, |( ohne Kompl. 
kompl. 0 
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Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Rd.-Blut Kompl. Hiamolyse 
0,5 0,5 1/; 0,5 0,1 fast 0 
Suspensionsfl. Kompl. Rd.-Blut Amb. Hamolyse 
1,0 0,1 1,0 0,4 */100 kompl. 


Versuch 18. 
17. IL. 11. OUbergang des Rd.-Kan.-Amb. von Meerschw.-Leber 
auf Zg.-Blut. 
Meerschw.-Leberzellen vom 1. III. 11, 10°/9, 1 ccm. 
Rd.-Kan.-Amb. vom 15. III. 11. (gelbes Kan.). Lésende D. f. Zg.- 
Blut: 0,61/19. 
M.-S. vom 14. III. 11. 
Je 1 com Meerschw.-Leberzellen. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 
Menge des Rd.-Kan.-Amboc. Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 0,24 unverdiinnt 4 
0,36 Pe 6 
0,48 8 
10 





Himolyse bei Dette von 
41D. | 61D. | 81D. | 101 D. 


stark ms ompl. | kompl. | kom 

ohwack maBig star star 

| schwac b jms -stark/maB. stark 
— | méaBig 











Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfi. der Leberzellen -+- 0,1 Kompl.: f. 0. 
Ubergangsversuch. (Zusatz von | com !/, Zg.-S., */, Std., 65°.) 











Réhrehen Kompl.-Zusatz von 0,1 com 
ne ; ate Jone 
f. — E ohne _- 
! 








kom 





” 


Kontrollen: 
Leberzellen Zg.-Serum Zg.-Blut Kompl. Hamolyse 
0,5 0,5 3/; 0,5 0,1 f. 0 


Suspensionsfl. Kompl. Zg.-Blut Amb. Hiamolyse 
1,0 0,1 1,0 0,61/,,  kompl. 
In analoger Weise wurden nun auch die Versuche mit 
Kaninchenleberzellen angestellt, deren Resultate die folgen- 
den Protokolle wiedergeben. 
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Versuch 19. 
6.1X.1911. Ubergang des Zg.-Kan.-Amb. von Kan.-Leber 
auf Zg.-Blut. 
Kan.-Leberzellen vom 4. IV. 1911. 
Zg.-Kan.-Amb. vom 22. IV. 1911 (1). Lésende D. f. Zg.- Blut: 
0,7 1/ 


/1000° 


M.-S. vom 6. IX. 1911. 
Je 1 ccm Kan.-Leberzellen. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboc. Zah| der Amboceptoreinheiten 
1. 0,7 /100 10 
. 0,14 4/r5 20 
0,21 "/15 30 
0,28 1/15 40 


Untersuchung des Abgusses. 








M.-S. Hamolyse bei Darbietung von 
101. D. | 20L D. | 301 D. | 401. Dz. 


° 
°Q 
5 


] 
} 





kompl. | kompl. | kompl. _ 
is | kompl. 





7 


. 
se 


Sp ghee aang eka alainitass 


f. kompl. i. | 
— f.g.kompl.| . ~ 
-- — | f. kompl. | e 
— — - f. kompl. 


wah faa 


= 


0 
0 
0 
9, 
0. 
0 


0,75 4/16 








Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfl. der Leberzellen +- 0,1 Kompl.: 0. 


Ubergangsversuch. (Zusatz von 1 com 1/,; H.-S., 1/, Std., 65°.) 




















Réhrchen Kompl.-Zusatz von 0,1 ccm 





Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Zg.-Blut Kompl. Amb. Hamolyse 
0,5 0,5 1/, 0,5 0,1 ane Spur 
Suspensionsfil. H.-Serum Zg.-Blut Kompl. Amb. Hiamolyse 
1,5 — 1,0 0,1 0,7 2/100 kompl 


Versuch 20. 
6. IX. 1911. Ubergang des Zg.-Kan.-Amb. von Kan.-Leber auf 
Zg.- Blut. 
Kan.-Leberzellen vom 4. IX. 1911. 
Zg.-Kan.-Amb. vom 14. VII. B., Lésende D. f. Zg.-Blut: 0,9 2/,999. 
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M.-S. vom 6. IX. 1911. 
Je 1 ccm Kan.-Leberzellen. 
Gesamtvolumen 3,0 com. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboc. Zahl der Amboceptoreinheiten 
0,9 */s00 10 
0,18 1/15 20 
0,27 1/16 30 
0,36 */10 40 


Untersuchung des Abgusses. 





Hamolyse bei Darbietung von 
101. D. | 201. D. | 301. D. | 401 D. 














kompl. kompl. kompl. . ~_ , 
” ~ ” | kompl. 
f. kompl. 2 - 
—  |f.g.kompl. > ns 

a ie f.g-kompl. f.g.kompl. 


—_ - » 


n 
} 





Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfi. der Leberzellen +- 0,1 Kompl.: 0. 


Ubergangsversuch. (Zusatz von 1 ccm !/, H.-S., 1/, Std., 65°.) 











Réhbrchen Kompl.-Zusatz von 0,1 ccm 





kompl. | 


ohne Kompl. 
0 


" | 
| 
| 
n" | 


Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Zg.-Blut Kompl. Amb. Hiamolyse 
0,5 0,5 */, 0,5 0,1 — _ 


Suspensions. H.-Serum Zg.-Blut Kompl. Amb. Hiamolyse 
1,0 nie 1,0 0,1 0,9/:999 kompl. 


Versuch 21. 
5.IV.1911. Ubergang des Rd.-Kan.-Amb. von Kan.-Leber auf 
Rd.-Blut. 

Kan.-Leberzellen vom 4. IV. 1911, 10°/9, 1 ccm. 

Rd.-Kan.-Amb. vom 165. III. 1911 (gelbes Kan.), Lésende D. f. Rd.- 
Blut: 0,25 1/199. 

M.-S. vom 5. IV. 1911. 

Je 1 com Kan.-Leberzellen. 

Gesamtvolumen 3,0 ccm. 
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Menge des Rd.-Kan.-Amboc. Zah] der Amboceptoreinheiten 

















1. 0,25 ¥/19 10 
2. 0,38 4/19 15 
3. 0,50 1/15 20 
4. 0,631/,5 25 
Untersuchung des Abgusses. 

— Rd.-Blut|; M.-S. Hiamolyse bei Darbietung von 
com | com | com | 101.D. {| 151. D. | 201 D. | 261 D. 
1,5 | 1,0 0,1 | kompl. | kompl. | kompl. | kompl. 
1,0 1,0 0,1 ” ” ’ n 
03 | 10 0,1 stark ae et 
0,2 10 | 0,1 |maB.-stark} stark (f.g.kompl.| 








Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfil. der Leberzellen + 0,1 Kompl.: f. 0. 


Ubergangsversuch. (Zusatz von 1 com !/, H.-S. 1/,%. 65°.) 























Réhrchen Kompl.-Zusatz von 0,1 com 
1 kompl. <: 
2 “4 ohne Kompl. 
3 0 
4 - 
Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Rd.-Blut Kompl. Amb. Hiamolyse 
0,5 0,5 1/, 0,5 0,1 -- £. 0 
Suspensions. H.-Serum Rd.-Blut Kompl. Amb. Hiamolyse 
1,0 — 1,0 0,1 0,25 %/199 kompl. 


Es vermégen somit die Leberzeilen des Kanin- 
chens haimolytische Amboceptoren, die durch Blut- 
behandlung von Kaninchen gewonnen sind, zu ver- 
ankern und auf frisch hinzugefiigtes Blut abzugeben 
in der gleichen Weise, wie wir dies bei Verwendung 
von homologen Organzellen und bei Verwendung von 
Leberzellen des Meerschweinchens beobachtet. haben. 
Das Bindungsvermégen ist sowohl fiir Rd.-Kan.-Amboceptoren 
wie fiir Zg.-Kan.-Amboceptoren sehr gering und diirfte kaum 
eine Amboceptoreinheit wesentlich tiberschreiten. Demgegen- 
iiber verfiigen wir iiber Versuche, in denen bei reichlicherer 
Amboceptorverankerung durch die gleiche Kaninchenleberzellen- 
aufschwemmung nur ein sehr geringer Amboceptoriibergang 
stattfand, ohne da8 wir hierfiir eine vollgiiltige Erklarung haben. 
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Moglicherweise spielen hier antireaktive Einfliisse des Hammel- 
serums, wie sie von Liefmann und Stutzer’) beschrieben 
worden sind, eine Rolle. Der folgende Versuch mége hier als 
Beleg dienen. 


Versuch 22. 
8. IV. 1911. Ubergang des Zg.-Kan.-Amb. von Kan.-Leber auf 
Zg.-Blut. 
Kan.-Leberzellen vom 4. IV. 1911, 10°/,, 1 ccm, 
Zg.-Kan.-Amb. vom 24. I. 1911. Lésende D. f. Zg.-Blut: 0,15 4/s99. 
M.-S. vom 5. IV. 1911. 
Je 1 com Kan.-Leberzellen. 
Gesamtvolumen 3,0 ccm. 


Menge des Zg.-Kan.-Amboc. Zahl der Amboceptoreinheiten 
1. 0,15 4/,5 10 
2. 0,23 4/19 15 
3. 0,304/19 20 
4. 0,33 4/15 25 


Untersuchung des Abgusses. 





_ Zg.-Blut | M.-8. Hamolyse bei Darbietung von 
ccm | com 10L D.| 161 D. | 201 D. | 251 D. 











f. kompl. | kompl. kompl. _— 
maBig f. kompl. | f. kompl. | f.g.kompl. 
schwach | stark stark | f. kompl. 
_ maBig ‘i stark-maB. 
| — schwach | schwach 


nn 





Kontrolle: 
1,0 com Suspensionsfl. der Leberzellen -+ 0,1 Kompl.: f. 0. 
Ubergangsversuch. (Zusatz von 1 ccm 1/, H.-S., 4/, Std., 70°.) 





Réhrchen | Kompl.-Zusatz von 0,1 ccm 








8 
a ohne Kompl. 
0 
miiBig 
Kontrollen: 
Leberzellen H.-Serum Zg.-Blut Kompl. Hiamolyse 
0,5 0,5 1/, 0,5 0,1 f. 0 
Suspensionsfi. Amb. Zg.-Blut Kompl. Hiamolyse 
1,0 0,15 */100 1,0 0,1 f. kompl. 


1) Liefmann und Stutzer, Beitrag zur Frage der antihimolyt. 
Eigenschaften d. norm. Serums. Centralbl. f. Bakt. 56, 526, 1910. 
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Was nun die Beziehungen zwischen haémolytischem Ambo- 
ceptor und Meerschweinchen- und Kaninchenleberzellen anlangt, 
soweit sie sich aus den oben besprochenen Erscheinungskom- 
plexen der Amboceptorbindung und des Amboceptoriiberganges 
ergeben, so entsteht vor allem die Frage, ob die amboceptor- 
bindende Fahigkeit dieser Organzellen auf eine spezifische 
Bindung zu beziehen ist, oder ob ihr ein adsorptiver, un- 
spezifischer ProzeB zugrunde liegt. Wir haben bereits oben 
auf die Schwierigkeit hingewiesen, die der Erkenntnis einer 
spezifischen Amboceptorbindung der Organzellen entgegensteht, 
da hier fiir die Zellschidigung keine so leicht zu beurteilenden 
Merkmale existieren, wie es der Hamoglobinaustritt amboceptor- 
beladener Erythrocyten in komplementhaltigem Serum darstellt. 
Wenn man den Ehrlichschen Receptorenbegriff als Kriterium 
der spezifischen Bindung voraussetzt, so ist bekanntlich eine 
spezifische Bindung nur dann mit Sicherheit als vorhanden an- 
zunehmen, wenn die mit dem hiamolytischen Amboceptor sich 
verbindende Zelle gleichzeitig die Matrix fiir seine Bildung zu 
liefern vermag. Unter diesem Gesichtspunkt konnte daher die 
Vereinigung zwischen Hammelleberzellen, Widder- und Rinder- 
Spermatozoen auf der einen Seite und Zg.- und Rd.-Kan.-Am- 
boceptor auf der anderen Seite als eine echte Amboceptor-Re- 
ceptor-Verbindung angesehen werden. In Konsequenz dieser An- 
schauungen muB es jedoch vorlaufig offen bleiben, ob die Ver- 
ankerung von Zg.- und Rd.-Kan.-Amboceptor an Meerschwein- 
chen- und Kaninchenleberzellen im Sinne einer spezifischen Bin- 
dung gedeutet werden kann. Soweit Erfahrungen in dieser Rich- 
tung in der einschlagigen Literatur vorhanden sind — wir ver- 
weisen auf die bereits erwahnten Arbeiten von v. Dungern, 
Michaelis und Fleischmann und Moxter, ferner auf die 
Arbeit von Metalnikoff!) —, erstreckt sich namlich die im- 
munisatorische Auslésung himolytischer Amboceptoren durch 
Organzellen nur auf die homologe Blutart, wahrend Unter- 
suchungen iiber die Erzeugung hamolytischer Immunkérper fiir 
eine artfremde Blutart durch Behandlung mit Organzellen nicht 
angestellt sind. Auf der Basis dieser Resultate ergibt sich dem- 
nach, daB die Bindung heterologer, hamolytischer 


1) Metalnikoff, Ann. Inst, Past. 14, 1900. 
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Amboceptoren nicht durch die Anwesenheit von Re- 
ceptoren bedingt zu sein braucht, da8® aber die zu- 
nachst der Betrachtung fernliegende Médglichkeit 
einer Receptorengemeinschaft zwischen Blutkérper- 
chen einer Tierart und Organzellen anderer Spezies 
(auch des Amboceptor liefernden Tieres) weiter zu 
untersuchen ist. 

Wenn wir zunachst die in BI. und BII. geschilderten 
Versuche des Amboceptoriiberganges von Zg.-Kan.- und Rd.- 
Kan.-Amboceptoren von Hammelleberzellen auf Ziegen- und 
Rinderblut ins Auge fassen, so sind zweifelsohne die weit- 
gehendsten Analogien zu den in BIII. wiedergegebenen Be- 
obachtungen vorhanden. In samtlichen Experimenten vollzieht 
sich auch dort der Amboceptoriibergang auf Blut auBerordent- 
lich leicht, und das Phaénomen der Desensibilisierung der Organ- 
zellen, die selbst eine gebundene Amboceptor-Einheit auf das 
frisch hinzugefiigte Blut abgeben, ist hier wie dort zu beobachten 
(vgl. Versuch 4, 9, 12, 19, 20). Ebenso stimmen die Experimente 
beider Kapitel darin iiberein, daS ein Ubergang sich von Organ- 
zellen auf heterologes Blut vollzieht, eine Erscheinung, die, wie 
ausgefiihrt worden ist, in Gegensatz zu dem Ausbleiben des 
Amboceptoriiberganges von homologem auf heterologes Blut steht. 

Durch zwei Differenzen unterscheidet sich besonders das 
Phinomen des Amboceptoriiberganges von Blut zu Blut von 
dem Ubergange des himolytischen Immunkorpers von Organ- 
zelien auf Blut: 

1. daB bei der Mehrzahl der himolytischen Amboceptoren 
der Ubergang einer Einheit sich erst bei urspriinglicher Bindung 
von 6 Amboceptoreinheiten volizieht, und daf 

2. niemals, selbst bei starker Sensibilisierung, ein Ambo- 
ceptoriibergang auf heterologe Erythrocyten erfolgt. 

Unsere Versuche iiber die Art der Bindung zwischen 
Amboceptor und heterologen Organzellen auf dem Wege des 
Komplementbindungsverfahrens einen Aufschlu8 zu erlangen, 
haben zu dem Resultat gefiihrt, da durch Vereinigung von 
haimolytischem Amboceptor und heterologen Organzellen ein 
Komplementverbrauch nicht stattfindet. 

Wir gingen bei diesen Versuchen so vor, da8 wir zunichst 
in der iiblichen Weise das Komplementabsorptionsvermégen 
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der als konstant verwendeten Menge von 1 ccm 5°/,iger Ka- 
ninchenleberzellaufschwemmung feststellten und diejenige Meer- 
schweinchenserummenge bestimmten, bei der nach 1stiindigem 
Kontakt mit den Leberzellen bei 37° bei Zusatz der 3fach 
lésenden Dosis eines bestimmten Zg.-Kan.-Amboceptors eine 
komplette Himolyse des hinzugefiigten 5°/,igen Blutes auftrat. 
Die Leberzellen wurden alsdann 1 Std. bei 37° mit fallenden 
Amboceptormengen digeriert, gewaschen, mit der eben be- 
stimmten, den Komplementbindungseigenschaften der Organ- 
zellen allein (Dungern) Rechnung tragenden Meerschweinchen- 
serumdosis 1 Std. bei 37° im Brutschrank vereinigt und alsdann 
der Komplementgehalt des Abgusses durch Amboceptor- und 
Blutzusatz gepriift. Der folgende Versuch sei als Beispiel 
wiedergegeben. 


Versuch 23. 


Zg.-Kan.-Amb. v. 17. XII. 10. Lésende D. f. Zg.-Blut: 0,005. 
Kaninchenleberzellen v. 4. IV. 1911, 5°/9, 1 com. 

Es werden folgende Réhrchen angesetzt: 

Je 1 com Kan.-Leberzellen. 

Gesamtvolumen 2,25 ccm. 


Mengen des Zah] der Amboceptor- 
Zg.-Kan.-Ambocept. einheiten 
- 0,619 10 
0,75 */16 15 
1,0 */19 20 
25 





Himolys: bei Darbietung von 


Abgu8mengen 
com 10. D  I126LD. | 21. D.z . 








1,0 kompl. kompl. |  kompl. 

0,5 f. g. kompl. kompl. kompl. 

0,3 f£. bemgl. | f. kompl. kompl. | kompl. 
0,2 — stark f. kompl. | f. kompl. 





Zu den Sedimenten der so mit Amboceptor beladenen Kaninchen- 
leberzeilen wird nun 1 ccm 0,85°/, NaCl und 0,24 com Meerschweinchen- 
serum hinzugefiigt, eime Menge, die gerade noch ausreicht, um nach 
l stiindigem Kontakt mit den Kaninchenleberzellen eine komplette 
Himolyse von | ccm 5°/,igen Ziegenblutes bei Hinzufiigung von 0,15'/,, 
Amboceptor zu bedingen. Die Réhrchen bleiben 1 Std. bei 37° im Brut- 
schrank, dann wird zentrifugiert. 
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Priifung auf Komplementbindung durch Untersuchung des Abgusses. 
- Zg.-Kan.- Ziegen- ‘. 
bene ia we Himolyse 
1,24 ccm -— 1,0 Spur (Kontrolle) 
5 oF 0,154/19 1,0 f. kompl. 
. 0,151/19 1,0 . Bs 
2,98 1 0,151/19 1,0 Poe 


Es geht somit aus diesem angefiihrten Beispiel hervor, daB 
bei Vereinigung von Kaninchenleberzellen und Zg.-Kan.-Ambo- 
ceptor keine Komplementbindung stattfindet, ein Resultat, das, 
wie aus weiteren Versuchen sich ergibt, auch fiir Meerschweinchen- 
leberzellen seine Geltung hat. 


Zusammenfassung. 


1. Von Ziegenblut auf Rinderblut erfolgt kein Ubergang 
von Zg.-Kan.-Amboceptor auch bei reichlicher Sensibilisierung 
der Ziegenblutkérperchen. In gleicher Weise bleibt der Uber- 
gang des Rd.-Kan.-Amboceptors von Rinderblut auf Ziegenblut 
aus. Der an homologe Blutkérperchen gebundene hamolytische 
Amboceptor vermag entsprechend den friiheren Versuchen 


Philosophows somit nicht auf heterologe Erythrocyten iiber- 
zugehen. 

2. Von Hammelleberzellen und Widderspermatozoen gehen 
Zg.-Kan.-Amboceptoren auf Ziegenblut iiber. Das gleiche gilt 
fiir den Ubergang der Rd.-Kan.-Amboceptoren von Rinder- 
spermatozoen auf Rinderblut. 

3. Von Leberzellen und Spermatozoen erfolgt ain Ambo- 
ceptoriibergang auf die heterologe Blutart. So geht Zg.-Kan.- 
Amboceptor von Hammelleber und Widderspermatozoen auf 
Rinderblut, Rd.-Kan.-Amboceptor von Rinderspermatozoen auf 
Ziegenblut iiber. 

4. Meerschweinchen- und Kaninchenleberzellen vermégen 
Zg.- und Rd-.Kan.-Amboceptoren zu binden und an homologe 
und heterologe Erythrocyten abzugeben. 

5. Der Ubergang des Amboceptors von Organzellen auf 
Blut ist gegeniiber dem Amboceptoriibergang von Blut auf 
Blut durch folgende Momente charakterisiert: 

a) Der Ubergang des Amboceptors erfolgt auch auf hetero- 


loge Blutzellen. 
Q* 
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b) Wahrend bei der Mehrzahl der himolytischen Ambo- 
ceptoren der Ubergang einer Einheit von Blut zu Blut sich 
erst bei urspriinglicher Bindung von 6 Amboceptoreinheiten 
volizieht, geniigt oft bereits die Bindung einer Amboceptor- 
einheit zum Ubergang von Organzellen auf Erythrocyten. 

6. Die Aviditét der Zellen zum haimolytischen Amboceptor 
nimmt von den Erythrocyten iiber die Spermatozoen zu den 
Leberzellen immer mehr an Intensitaét ab. 

7. Fir den Ubergang des himolytischen Amboceptors ist 
das Verhaltnis der Aviditaéten von abgebenden zu empfangenden 
Zellelementen von maBSgebender Bedeutung. Je kleiner dieser 
Quotient ist, desto leichter erfolgt der Amboceptoriibergang auf 
die frisch hinzugefiigte Blutart (Prinzip der konkurrierenden 
Aviditaten). 

8. Das Bindungsvermégen von Meerschweinchen- und 
Kaninchenleberzellen fiir heterologe hamolytische Amboceptoren 
weist auf eine bisher nicht vermutete Receptorengemeinschaft 
hin, die noch weiter experimentell zu erforschen ist. 





Zusammensetzung des durch Warme und Arbeit erzielten 
SchweiBes des Pferdes. 


Experimentelle Untersuchungen. 
Von 
Angelo Pugliese. 


(Unter Mitwirkung von F. Giacomin.) 


(Aus dem Institut fiir experimentelle Physiologie der K, Tierarztlichen 
Hochschule, Mailand.) 


(Eingegangen am 30. Januar 1912.) 


Seit einiger Zeit habe ich in meinem Laboratorium das 
Studium der funktionellen Modifikationen begonnen, denen das 
Tier infolge von Muskelarbeit unterliegt. Brighenti') hat 
die Ergebnisse iiber den Wassergehalt, den Trockenriickstand, 
den Salz- und Glykogengehalt der tatigen Muskeln im Ver- 
gleich zu den untiatigen, sowie die Modifikationen des Glykogen- 
gehalts der Leber infolge intensiver Arbeit einer bestimmten 
Gruppe schon der Offentlichkeit iibergeben. Vor kurzem habe 
ich untersucht, in welcher Weise die EiweiSkérper am Stoff- 
wechsel des arbeitenden Muskels sich beteiligen*). Im folgen- 
den berichte ich itiber Versuche, die ich gemeinschaftlich mit 
Dr. Giacomin anstellte, die Zusammensetzung des Pferde- 
schweiBes, je nachdem derselbe durch Muskelarbeit oder durch 
Warme gewonnen wurde, zu ermitteln. 

Die Wichtigkeit dieser Untersuchungen geht schon aus dem Um- 
stande hervor, daB Argutinsky®*) bei sich selbst fand, daB der wabrend 
anstrengender Marsche mit dem Schwei8 abgesonderte Stickstoff un 

1) Brighenti, Zeitschr. f. allgem. Physiol. 11, 1, 1910. 

2) Pugliese, diese Zeitschr. 33, 16, 1911. 

3) Argutinsky, Arch. f. d. ges. Physiol. 96, 594, 1896. 
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gefahr 4,7°/, des im Harn entbaltenen Stickstoffs entsprach, und da3 
Cramer’) ebenfalls den Stickstoffgehalt des SchweiBes beim Menschen 
bis auf 12°/, des gesamten in 24 Stunden ausgeschiedenen Stickstoffs 
steigen sah. Diese zwei Forscher kommen also zum Schlusse, daB der 
SchweiB ein sehr bedeutendes Absonderungsmittel fiir den Stickstoff ist, 
und Argutinsky behauptet, daB es nicht méglich ist, den EinfluB der 
Muskelarbeit auf den Stickstoffwechsel streng zu untersuchen, wenn man 
den durch den Schwei8 ausgeschiedenen Stickstoff nicht einer genauen 
Berechnung unterzieht. 

Weiter fragt es sich nun, welcher Teil des im Schwei8 enthaltenen 
Stickstoffs von der irgendwie gereizten Driisentatigkeit und welcher von 
der Muskelarbeit herriihrt. Uber diesen Punkt, der mir grundlegend 
scheint, geben die Untersuchungen von Argutinsky und von Cramer 


gar keine Aufklirung. 
Argutinsky sammelte zweimal den eigenen, durch Dampf- 


bad gewonnenen SchweiB, und bestimmte die ausgeschiedene SchweiB- 
menge und ihren wahren und prozentigen Stickstoffgehalt; doch war es 
ihm nicht méglich, einen quantitativen Vergleich zwischen Warme- und 
ArbeitsschweiB aufzustellen, da er im letzteren Fall sich darauf be- 
schranken muBte, den Stickstoff zu bestimmen, der in den mit der 
Haut in direkter Beritihrung stehenden und in dem wiahrend drei 
langen und miihsamen Mirschen ausgeschiedenen Schwei8 getrankten 
Kleidern enthalten war. 

Ich habe diese quantitative Untersuchung dank der Mit- 
wirkung von Dr. Giacomin ausfiihren kénnen, der bei seinen 
drei eigenen Pferden nach einer starken Muskelarbeit und den 
bei ruhigem Aufenthalt in einem erhitzten Raum abgesonderten 
Schwei8 sammelte. 

Das Pferd ist gewiB das fiir Versuche iiber die Schweib- 
absonderung am besten geeignete Tier, weil bei ihm die Leich- 
tigkeit, es in Schwei8 zu versetzen, sich mit der Mdéglichkeit 
vereint, erhebliche Mengen des Absonderungsstoffes der SchweiB- 
driisen zu sammeln. 

Dr. Giacomin wihlte drei Pferde in ausgezeichneten Er- 
nihrungsverhiltnissen, von denen das eine ein junges 3'/, Jahre 
altes, 500 kg wiegendes Pferd A, das zweite ein erwachsenes, 
9 Jahr altes, 460 kg wiegendes Pferd B, und das dritte ein 
alteres Pferd C von 14 Jahren und 440 kg Gewicht war. Er 
sammelte den SchweiB dieser drei Tiere, nachdem er sie eine 
bestimmte Arbeit hatte leisten lassen oder in einem sweck- 
maGig erwarmten kleinen Stall gehalten hatte. 


1) Cramer, Arch, f. Hygiene 10, 231, 1890. 
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Auf meine Veranlassung versuchte er auch die Wirkung 
des Pilocarpins, doch fand er wie Smith"), daB dasselbe die 
SchweiBabsonderung nicht beférdert; doch machte er dabei die 
wichtige Beobachtung, daB diese Substanz das Tier zu einer 
leichteren SchweiBabsonderung pradisponiert, insofern dasselbe 
nach der Pilocarpineinspritzung auch infolge einer sehr leichten 
Arbeit, die von sich aus nicht imstande wire die Funktion 
der SchweiSdriisen zu aktivieren, in SchweiB gerit. 

Wahrend der ganzen Dauer der Versuche wurden die 
Pferde bei konstanter Diaét gehalten, und diese Fiitterungsweise 
wurde schon 8 Tage, bevor die Tiere den Versuchen unter- 
worfen wurden, begonnen. Das jiingere Pferd A erhielt 5'/, kg 
trockenes Wiesenheu in zwei Rationen, mit Zusatz von 2 kg 
Hafer am Abend; das Altere Pferd C 5 kg trockenes Wiesen- 
heu und 2 kg Hafer in zwei Rationen taglich, und das mittlere 
Pferd B erhielt griines Futter im Verhaltnis von 40 kg von 
taglich frisch abgem&htem und gleich abgewogenem Gras. Fiir 
diese Diaét entschlossen wir uns nicht so sehr, weil das 
Tier seit langer Zeit an das griine Futter gewdhnt war, als 
besonders weil es uns interessierte, zu sehen, ob die griine 
wasserreiche Ernahrung irgendeinen Einflu8 auf die Zusammen- 
setzung des SchweiBes ausiibte. 

Einige Tage vor Beginn der Versuche wurde den Pferden 
das Haar abgeschoren, und am Abend vorher, sowie unmittel- 
bar vor dem Versuche wurde die ganze Oberfliche des Kérpers 
mit lauwarmem Wasser und Seife reichlich gewaschen, und die 
Reinigung der Haut mit Alkohol und Ather vervollstandigt. 
Giacomin muBte die Abwaschung mit lauwarmem Wasser 
ausfihren, weil er bemerkte, daB, wenn man die Pferde 
nur mit kaltem Wasser abwusch, es nicht einmal 
durch kraftige und fortgesetzte Arbeit méglich war, 
meBSbare SchweiBmengen zu erhalten. Es stellte sich 
also eine entgegengesetzte Wirkung als mit Pilocarpin ein, das, 
trotzdem es nicht direkt zur SchweiBabsonderung reizte, 
doch das Tier zu einer raschen, auch durch eine kurze und 
leichte Arbeit bewirkten Absonderung pridisponierte. Die 
nachstliegende Erklarung dafiir ist folgende: Das kalte Ab- 
waschen bewirkt eine funktionelle GefaéSverengerung, das Pilo- 

8) Smith, Journ. of Physiol. 11, 497. 
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carpin dagegen eine funktionelle GefaéBerweiterung, indem es 
so durch einen reichlicheren Blutzuflu8 die Driise zu einer 
rascheren und intensiveren Absonderung vorbereitet. Doch stellt 
uns diese Deutung nicht zufrieden, weil man dadurch der Kilte 
eine nicht nur anhaltende, sondern auch so ausgesprochen gefiB- 
verengende Wirkung zuschreiben miuBte, daB sie die entgegen- 
gesetzte gefaBerweiternde Wirkung der Muskelzusammenziehung 
zu iiberwinden imstande ware. Es scheint mir logischer, an 
eine Wirkung der Kalte auf jenen nervésen Endapparat zu 
denken, den Arnstein unter den Elementen der Schwei8- 
driisen bei der Katze und beim Affen entdeckte, und dessen 
Vorhandensein bei den SchweiBdriisen des Menschen Sfameni 
bestatigte. Daraus wiirde sich die fortdauernde funktionelle 
Tatigkeitshemmung der SchweiBdriisen ableiten, die sich mit 
der gleichfalls nervésen von Mironow') bei der Milchabson- 
derung bemerkten Hemmung ganz gut vergleichen lat. Dieser 
Autor fand bei der Ziege, da8 ein lang anhaltender Reiz eines 
sensiblen Nerves stets von einer erheblichen Verminderung der 
abgesonderten Milchmenge wiahrend eines mehr oder weniger 
langen Zeitraumes begleitet wird. 

Wenn man die Tiere arbeiten lieB, spannte man sie mit 
der kleinsten Anzahl] Geschirren an, wusch dieselben vor cem 
Gebrauch sorgfaltig ab und trocknete sie vor Staub geschiitzt 
ab. Das Pferd lie} man auf ebenem Wege laufen, wobei man 
den zuriickgelegten Weg, dice Zeit und das vom Pferd ge- 
schleppte Gewicht genau berechnete. Prof. Ing. Izar, dem 
ich an dieser Stelle meinen wirmsten Dank dafiir ausspreche, 
war so freundlich, mir auf Grund des Reibungskoeffizienten 
fiir gewohnliche StraBen im gewoéhnlichen Erhaltungszustand 
die annaihernde von unseren Pferden geleistete Arbeit zu be- 
rechnen, ohne Beriicksichtigung der gewi8 sehr starken Arbeit, 
die die Pferde zur Weiterbeférderung des eigenen Kérpers 
leisten muBten. Doch schon die Angabe der von unseren 
Pferden geleisteten Arbeit beim Schleppen eines bekannien 
Gewichts war fiir uns von groBer Bedeutung, weil sie aus- 
reichend war, uns die Unterschiede zwischen Pferd und 
Pferd bei der geleisteten Arbeit zu vergegenwartigen. Wenn 
wir auch die von denselben bei der Weiterbeférderung der 

1) Mironow, Arch. des sciences biolog. de 8. Pétersbourg 3, 353, 1895. 
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eigenen Kérper geleistete Arbeit hiatten hinzufiigen kénnen, 
ware die Berechnung gewi8 genauer ausgefallen, doch hatte es 
fiir uns keinen anderen Vorteil geboten, als die aus der ersten 
Reihe von Bestimmungen schon hervorgehenden Unterschiede 
starker hervortreten zu lassen. 


Um zu vermeiden, daB der Schwei8 sich mit Staub vermischte, 
lieB man die Pferde auf wenig besuchten Wegen gehen und wartete 
vorsichtshalber, bis eine Periode von nicht allzustarkem Regen den 
Boden vom Staub befreit hatte, ohne jedoch Lachen zu bilden, die das 
Tier beschmutzt hatten. 

Es handelte sich dann ferner darum, eine andere groBe Schwierig- 
keit zu iiberwinden, nimlich der Gefahr zu entgehen, daf der SchweiB 
wahrend des Marsches zum Teil verloren ginge und zu gleicher Zeit in- 
folge der Luftbewegung und der méglicherweise durch die rasche Be- 
wegung des Pferdes erzeugten Luftstrémung eine Konzentration erfiihre. 
Diesen méglichen Quellen von Irrtiimern, die den Vergleich zwischen 
ArbeitsschweiB und Wirmeschwei8 vereitelt hitten, ging man aus dem 
Weg, indem man das Pferd friihmorgens an windfreien Tagen arbeiten 
und es beim Auftreten der ersten SchweiBStropfen halten lieB; wir hatten 
naémlich wiederholt bemerkt, daB von jenem Augenblick an das Pferd 
reichlich zu schwitzen fortfuhr, ohne weitere Bewegung und Arbeit. Der 
Schwei8 wurde mit sterilisierten Schwimmen, nach Abwaschung der 
Hinde mit Wasser, Seife und Alkohol, aufgefangen. Die Schwimme 
wurden in sterilisierte Flaschen ausgepreBt, die, nach Zusatz von Toluol, 
von Vicenza, wo die Auffangung des Schweifes stattfand, nach Mai- 
Jand in das Laboratorium transportiert wurden. 


Viel leichter gestaltete sich das Auffangen des Warme- 
schweiBes, da es in diesem Falle geniigte, die Pferde, die den 
Arbeitsschwei8 schon geliefert hatten, in einem erwarmten Kaum 
zu lassen. Es scheint mir iiberfliissig hinzuzufiigen, da die 
Pferde erst einige Tage nachdem sie den ArbeitsschweiB ge- 
liefert hatten, dem neuen Versuch unterworfen wurden, daG die 
Fiitterung immer dieselbe blieb, und da8 beim Auffangen des 
WirmeschweiBes all jene VorsichtsmaBregeln streng bcefolgt 
wurden, iiber die ich oben berichtet habe. 


Giacomin bemerkte, da8 die Temperatur des Stalles um 
so héher sein muBte, je alter das Pferd war. So schwitzte das 
jiingere Pferd reichlich bei einer Temperatur von 37,7°; fir 
das erwachsene Pferd muBte man die Erwarmung auf 39,5° 
und fiir das dlteste Pferd auf 41,3° erhéhen. Die rektale 
Temperatur stieg immer bei den drei Tieren; die héchste Zu- 
nahme stellte sich beim Altesten Pferd ein, dessen rektale Tem- 
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peratur von 37,6 auf 38,3° stieg; die geringste Zunahme beim 
jiingeren Pferd, dessen rektale Temperatur von 37,7 auf 38° 
stieg. Das mittlere Pferd hielt den Mittelweg ein, da seine 
rektale Temperatur von 37,7 auf 38,2° stieg. Demnach war 
die Temperatursteigerung des Kérpers um so starker, 
je héher die &uBere Temperatur war. Diese Erhéhung 
der dem Tier eigenen Temperatur war voriibergehend und 
verschwand, sobald das Tier aus dem warmen Raum fortgefiihrt 
wurde. Auch bei den Versuchen mit Muskelarbeit bemerkte 
man, da die zur Erregung der SchweiBabsonderung erforderliche 
Arbeit um so intensiver sein muBte, je alter das Pferd 
war. Das Pferd A begann reichlich zu schwitzen, nachdem 
es eine Arbeit von 154000 m/kg geleistet hatte; das Pferd B 
nach einer Arbeit von 430000 m/kg und das Pferd C erst nach 
einer Arbeit von 574000 m/kg. 

Die rektale Temperatur nahm auch infolge der Muskel- 
arbeit zu, doch in geringerem MaBe als bei Warmezufuhr und 
in demselben Verhialtnis bei allen drei Tieren (0,3°). Man 
erhalt hiermit die Bestatigung, daB die bei den Versuchen mit 
Erwairmung bemerkten Unterschiede in der rektalen Temperatur 
von der hédheren oder niedrigeren AuSentemperatur abhingig 
waren. 

Wenn wir jetzt der Ursache des spiiteren Auftretens der 
SchweiBabsonderung mit dem Zunehmen des Alters nachspiiren, 
so kénnen wir mit aller Wahrscheinlichkeit behaupten, daB sie 
eine zweifache war. Das verspitete Eintreten der Schweii- 
sekretion beruht bei den im Alter vorgeriickten Tieren auf jenen 
Kreislaufmodifikationen, denen zufolge sich der von der erhéhten 
Funktion des Organs erzeugte starkere Blutzuflu8 zur Driise 
zeigte und ferner auf der Entkraftung, auf dem Alter, der 
spezifischen Tatigkeit der Driisenelemente. 


+ 
* * 


Der aufgefangene Schwei8 wurde, wie gesagt, in sterili- 
sierten GefaBen unter Toluol aufbewahrt, im Laboratorium 
angelangt, sofort filtriert, und das stets klare, farblose oder 
héchstens leicht gelb gefirbte Filtrat einer doppelten Reihe von 
Untersuchungen unterworfen: einer physikalisch-chemischen — 
spezifisches Gewicht, osmotischer Druck, Viscositat — und einer 
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chemischen Reaktion — Trockenriickstand, Gesamtstickstoff, 
Asche, Chlor. AuBerdem wurden die durch Alkohol gerinnbaren 
EiweiBkérper quantitativ bestimmt, um die quantitativen An- 
derungen festzustellen, die die durch Alkohol nicht gefillten 
stickstoffhaltigen Substanzen, und unter diesen besonders der 
Harnstoff, der nach Argutinsky 68,5 bis 78,9 des gesamten 
Stickstoffs des SchweiBes ausmacht, infolge der Muskelarbeit 


erfubren. 

Die angewandten analytischen Methoden waren die iiblichen: Pykno- 
meter, Beckmannscher Apparat, Stickstoffbestimmung nach Kjeldahl, 
Chlorbestimmung nach Volhard usw. Zur viscosimetrischen Bestimmung 
beniitzte ich einen Viscosimeter von Scarpa, wobei ich stets eine Kugel 
von 5 ccm anwandte. Alle Bestimmungen wurden bei einer Temperatur 
von 30° ausgefiihrt. Ich beriicksichtigte den Koeffizient 7 nicht, da es 
sich nur um eine vergleichende Untersuchung handelte, nimlich zu sehen, 
ob die Viscositaten des Wairme- und des Arbeitsschweifes irgend einen 
Unterschied aufwiesen. Zu diesem Zweck waren die in dem einen und 
dem anderen Fall durch die AusfluBzeit gelieferten Angaben vollkommen 
ausreichend. 


Protokoll der Versuche. 

Junges Pferd (A) von 3'/, Jahren, 500 kg Gewicht; Fiitterung: 
51/. kg trockenes Wiesenheu, 2 kg Hafer; Wasser nach Belieben. 

6. September 1910. Bei einer AuBentemperatur von 20,6°, wolken- 
losem Himmel und windfreier Luft wurde das Pferd auf ebener, staub- 
freier StraBe laufen gelassen, indem es ein Gesamtgewicht von 280 kg, 
das aus einem Wagen mit zwei Personen bestand, zog. In 50 Minuten 
durchliuft es 11 km und am Ende des Laufes fingt man den Arbeits - 
schweiB in einer sterilisierten Flasche durch ebenfalls sterilisierte 
Schwimme auf. Wahrend des Laufes stieg die rektale Temperatur des 
Tieres von 37,8 auf 38,1 °. 

12. September. Das Pferd verweilt in einem kleinen Stall, dessen 
Temperatur allmahlich gesteigert wird. Bei 37,7° fangt es reichlich zu 
schwitzen an (Warmeschwei8). Wahrend des Aufenthaltes im er- 
warmten Raum steigt seine Temperatur von 37,7 auf 38°. 

20. September. Subcutane Injektion von 60 cg Pilocarpinchlor-. 
hydrat. Jede SchweiBreaktion bleibt aus. 20 Minuten nach der Injektion 
14Bt man das Pferd, das nicht geriistet, noch irgendwie belastet war, 
zuerst waihrend 5 Minuten im Schritt und dann wihrend der gleichen 
Zeit im Trabe gehen. Diese kleine Muskelarbeit geniigt, um das Tier 
in Schwei8B zu bringen (PilocarpinschweiB). Die AuBentemperatur 
ist 18,6°, der Himmel wolkenfrei, Windstille. 

Die fiir die Analysen gesammelte SchweiBmenge schwankt zwischen 
150 bis 200 com. Es war geradezu unméglich, mit den Schwimmen den 
ganzen von den Pferden abgesonderten Schwei8 aufzufangen, man setzte 
aber das Auffangen wahrend der ganzen Dauer der SchweiBabsonderung 
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fort, so daB man eine ziemlich homogene Mischung des ganzen vom Tier 
abgeschiedenen SchweiSes erhielt. Demgema8 entsprechen die in den 
Tafeln angefiihrten analytischen Angaben mit geniigender Genauigkeit 
denjenigen, die man erhalten hatte, wenn man die Analysen auf den 
ganzen Schwei8 hatte ausdehnen kénnen. 

Die Ergebnisse der Analysen des unter diesen verschiedenen experi- 
mentellen Bedingungen erhaltenen SchweiBes sind in folgender Tabelle 
zusammengestellt: 


Pferd A. 
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Aus dieser Tafel geht sofort hervor, daB die quantitative Zusammen- 
setzung des nach einer Muskelarbeit aufgefangenen Schweifes von der- 
jenigen des durch Warme hervorgerufenen Schweifes verschieden ist. 

Der Trockenriickstand betrug beim Warmeschwei8 2,25 und 4,86 
beim ArbeitaschweiB. Mit dieser starken Zunahme des Trockenriickstandes 
steigt auch im Arbeiteschwei8 die Zunahme der Asche von 1,59 auf 3,97, 
der Chloride von 1,25 auf 3,34, des Stickstoffis von 0,0852 auf 0,1358 
parallel. Kurz: die festen Bestandteile des SchweiBes erwiesen 
sich bei der Analyse fast alle verdoppelt. 

Zu gleicher Zeit stieg infolge der Muskelarbeit das spezifische Ge- 
wicht des SchweiBes von 1009 auf 1023, der osmotische Druck von 
— 0,99 auf — 2,45 und die Viscositét wuchs ebenfalls ein wenig, da die 
AusfluBdauer einer Kugel von 5 com der Kapazitat gleich 1’ 59” anstatt 
1’ 55” war. 

Die stirkere Konzentration des SchweiBes an festen Stoffen gibt 
iiber das hohe spezifische Gewicht des ArbeitsschweiBes Aufklarung, 
ebenso wie die starke Zunahme von 4 besonders im Verhiltnis steht zu 
der stark vergréBerten Menge der mit dem Schwei8B abgesonderten Chloride. 
Auch die schwache Zunahme der Viscositat findet im gréBeren Reichtum 
an Kolloiden (Protein) des nach dem Lauf gesammelten SchweiBes seine 
natiirliche Erklirung. 

Wir kénnen somit behaupten, daB die Absonderungs- 
tatigkeit der SchweiBdriisen viel starker bervortrat, 
wenn man das Tier arbeiten lieB, als wenn es im 


erhitzten Raum ohne Arbeit gehalten wurde. 
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Es 1a8t sich noch nicht feststellen, ob es sich allein um 
quantitative Unterschiede handelt, ob namlich im ArbeitsschweiB 
die identischen Substanzen wie im Warmeschwei8 nur in héherem 
MaBe vorhanden sind, oder ob méglicherweise auch andere 
Elemente, die in dem durch Warmezufuhr hervorgerufenen SchweiB 
nicht auftreten, enthalten sind; doch glaube ich ohne weiteres 
ausschlieBen zu kénnen, daB die zwischen den zwei SchweiBarten 
beobachteten Zusammensetzungsunterschiede von einfachen Modi- 
fikationen in der Blutirrigation der SchweiBdriisen abhiangig seien, 
schon allein aus dem Grunde, weil sowohl die Warme- als auch 
die Muskelkontraktion den cutanen Kreislauf stark aktivieren. 

Besondere Aufmerksamkeit verdient der Umstand, daf zur 
starken Steigerung der Stickstoffausscheidung bei dem durch 
Muskelarbeit erzeugten SchweiB die stickstoffhaltigen, durch 
Alkohol nicht fallbaren Korper, unter denen der Harnstoff die 
erste Stelle einnimmt, wesentlich beitrugen. 

Wenn man im Warmeschwei8 die sowohl fiir die gesamte 
stickstoffhaltigen Kérper, als fir die durch Alkohol fallbaren 
und nicht fallbaren Substanzen gefundenen Prozentwerte gleich 
der Einheit setzt, so gelangt man fiir den ArbeitsschweiB zum 
Verhialtnis von 

1,59 fiir die gesamten stickstoffhaltigen Substanzen, 
1,30 ,, ,, durch Alkohol falibaren Substanzen, 

6 Page ewe me be nicht faillbaren Substanzen. 

Diese starke Zunahme der stickstoffhaltigen, durch Alkohol 
nicht fallbaren Kérper im Arbeitsschwei8 ist, wie wir gesehen 
haben, von der nicht minder ausgesprochenen Vermehrung der 
Chloride begleitet. 

Die Aufmerksamkeit sei ferner auch auf die Zusammen- 
setzung des PilocarpinschweiBes hingelenkt, der dadurch ge- 
wonnen wurde, daSB man das mit keinem Gewichte beladene 
Pferd nach der Policarpininjektion wenige Minuten lang gehen 
und laufen lieB. Wir finden hier im Vergleich zum Warme- 
schweiB eine Verminderung des Riickstandes der Chloride und 
der Asche und dagegen eine Zunahme des Stickstoffs und 
insbesondere jenes Teiles, der den durch Alkohol nicht ge- 
fallten stickstoffhaltigen Korpern entspricht. Wenn man auch 
in diesem Falle die im Warmeschwei8 gefundenen Prozentwerte 
der gesamten stickstoffhaltigen, der durch Alkohol gefaliten und 
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der nicht gefallten Substanzen gleich der Einheit setzt, so ergibt 
sich fiir den Pilocarpinschwei8 das Verhiltnis 

1,22 fiir die gesamten stickstoffhaltigen Ké6rper, 

1,12 ,, ,, durch Alkohol gefaillten Kérper, 

Gas _ je nicht gefallten K6rper. 

Dies wiirde darauf deuten, daB die leichte, nach der Pilo- 
carpininjektion vom Tier geleistete Arbeit besonders die Ab- 
sonderung der stickstoffhaltigen, durch Alkohol nicht fallbaren 
Substanzen beférdert habe, die man als in besonderer Beziehung 
zum Muskelstoffwechsel stehend annehmen darf. 

Da uns aber nur dieser einzige Versuch, wo man die 
Wirkung des Pilocarpins in Beziehung zur Wirkung der Muskel- 
arbeit gesetzt hat, zu Gebote steht, wiirde jedwede SchluB- 
folgerung vorlaufig gewagt sein. 


* + 
+ 


Erwachsenes kriftiges Pferd (B) von 9 Jahren, 460 kg Gewicht, 
mit 40 kg Luzerne ip drei taglichen Rationen gefiittert; Wasser nach 
Belieben. 

21. September 1910. Bei einer AuBentemperatur von 19° und 
wolkenlosem, windfreiem Wetter ]48t man das Pferd auf ebener, staub- 
freier StraBe einen Wagen mit zwei Personen, d. h. ein Gesamtgewicht 
von 430 kg ziehen. Nachdem es in 75 Minuten 20 km zuriickgelegt hat, 
wird der SchweiB aufgefangen. Die rektale Temperatur, die am Beginn 
des Versuches 37,8° war, stieg am Ende desselben auf 38,1°. 

27. September 1910. Man fiihrt das Pferd in den auf 38° er- 
warmten Stall. Das Tier schwitzt nicht und man ist gendtigt, die 
Temperatur auf 39,5° zu bringen, um eine reichliche SchweiBabsonderung 
zu erzielen. Die rektale Temperatur des Tieres stieg wahrend der Er- 
warmung von 37,7 auf 38,2°. 

Die Ergebnisse der Analyse vom Arbeits- und vom Warmeschweif 
sind in folgender Tabelle zusammengefaBt. 


Pferd B. 
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Aus der Tabelle geht vor allem die Bestatigung der Er- 
gebnisse des vorhergehenden Versuches hervor: im Arbeits- 
schweiB kommen alle analysierten Bestandteile in 
héherer Konzentration als im WarmeschweiB vor. 
Wir finden einerseits ausgesprochenere physikalisch-chemische 
Eigenschaften, Viscositét, spezifisches Gewicht, osmotischer 
Druck, und andererseits Vermehrung des Trockenriickstandes, 
der Asche, des Chlors, des Stickstoffs. 

Doch bestehen zwischen dem ersten und dem zweiten Ver- 
such manche merklichen Unterschiede. Vor allem ist dic beim 
ArbeitsschweiBe beobachtete Zunahme im zweiten Versuche 
weniger ausgesprochen als im ersten. In zweiter Linie lieferte 
die Analyse des WarmeschweiBes bei diesem zweiten Pferde 
erheblich héhere Werte als fiir den gleichen Schwei8 beim 
ersten Pferd. 


Ganz grundlos ware der Verdacht, da®8 diese griBere 
Konzentration des durch Erwirmung gewonnenen Schweibes in 
Beziehung zu der griinen Fiitterung des Tieres stehe, da dieselbe, 
auch unbeachtet der von Giacomin wiederholt gemachten 
Beobachtung, daB das Pferd B bei griiner Fiitterung viel 


weniger als das Pferd A bei trockener Didt trank, eine wasser- 
reichere anstatt einer konzentrierteren SchweiBabsonderung, wie 
sie dagegen in der Tat war, haben miiBte. 

Man muB jedoch stets im Auge behalten, daB die zwei 
Versuche zwar auf dieselbe Weise angestellt wurden, dab 
jedoch das Pferd A des ersten Versuches ein junges Pferd war, 
wahrend das Pferd B schon ausgewachsen war. Logischerweise 
labt sich also vermuten, daB das verschiedene Alter von 
einem ziemlich modifizierten AbsonderungsprozeB be- 
gleitet sei. MeBSbar schwitzte das junge Pferd A schon in 
einem auf 37,7° erwarmten Raum, das iltere Pferd B erst, als 
die Temperatur des Stalles 39,5° erreichte. 

Ebenso geniigte dem jungen Pferde ein kurzer Lauf 
von 11 km und das Schleppen einer Last von 280 kg, d. h. eine 
Arbeitsleistung von ungefabr 154000 m/kg, um die SchweiB- 
absonderung zu aktivieren; das erwachsene Pferd muBte statt 
desscen 20 km zuriicklegen und eine Last von 430 kg ziehen, 
d. h. eine Arbeit von ann&hernd 430000 m/kg leisten, um in 
Schwei8 zu geraten. Diese Unterschiede treten so stark her- 
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vor, da8 sie gewiB nicht auf die AuBentemperatur zu beziehen 
sind, die am Tage, wo man das Altere Pferd arbeiten lieB, 
etwas niedriger war (19° anstatt 20,6°). 

Wir kénnen demgem&8 die Folgerung ziehen, daB die 
SchweiBdriisen des alteren Pferdes erst nach einem 
energischeren Reiz in Funktion traten, und es ist nicht 
unwahrscheinlich, daB die verminderte Reaktion der Ab- 
sonderungselemente auf auSere Reize von einer Modifikation 
im AbsonderungssprozeB selbst begleitet ist, wodurch der SchweiB 
konzentrierter und sparlicher auftritt. Dieser letzte Teil der 
SchluBfolgerung darf nur als eine Vermutung ausgesprochen 
werden, da es aus leicht begreiflichen Griinden nicht méglich 
war, den ganzen von unseren Tieren abgesonderten Schweif 
aufzufangen. Auf meinen Rat setzte Giacomin das Auffangen 
des SchweiBes mit Schwimmen die ganze Zeit fort, wihrend der 
das Tier Schwei8 absonderte, mit Riicksicht darauf, da8 mit dem 
Fortschreiten der Absonderung der Schwei8 seinen Chlornatrium- 
gehalt erhéht und demzufolge sein osmotischer Druck sich 
vergréBert'). Trotzdem man also auf diese Weise ein Gemisch 


gewann, das, indem es die Zusammensetzung des in seiner 
Gesamtheit betrachteten SchweiBes ziemlich treu wiedergab, 
und das auch den Vergleich der verschiedenen Absonderungs- 
stoffe gestattete, lieS sich doch die absolute vom Tier infolge 
Muskelarbeit oder Wirmezufuhr abgesonderte Schweif’menge 
nicht feststellen. 


Wenn wir unsere Aufmerksamkeit den stickstoffhaltigen 
Kérpern zuwenden, tritt uns ebenfalls ein wichtiger Unter- 
schied zwischen Pferd A und Pferd B entgegen. Setzen wir 
auch hier die sa&mtlichen stickstoffhaltigen Substanzen, die 
durch Alkohol gefillten und die durch Alkohol nicht gefallten 
Stoffe im WarmeschweiB gleich der Einheit, so finden wir 
im ArbeitsschweiB das Verhaltnis 

1,45 fiir die gesamten stickstoffhaltigen Ké6rper, 
1,41 ,, ,, durch Alkohol gefallten stickstoffhaltigen K6rper, 
i Pa » nicht ,, » - 


~ 


1) Brieger und Disselhorst, Deutsche med. Wochenschr. 1903, 
Heft 10, 8. 167. 
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Im Vergleich zu den Ergebnissen des ersten Versuches 
wuchsen also in diesem zweiten Versuche die stickstoffhaltigen Sub- 
stanzen im ArbeitsschweiB weniger (1,45 anstatt 1,59), und sehr 
viel kleiner erscheint die Zunahme bei den durch Alko- 
hol nicht gefalltenstickstoffhaltigen Kérpern. Es besteht 
hier zwischen WarmeschweiB und Arbeitsschwei8 nur das Ver- 
haltnis von 1:1,63, wahrend beim Pferd A dieses Verhiltnis 
1:6 war. 

Diese Unterschiede treten im dritten Versuch bei einem 
gesunden und kraftigen, aber noch Aalteren Pferde als das zum 
zweiten Versuche angewandte Pferd B noch deutlicher hervor. 

Altes Pferd (C) von 14 Jahren, 440 kg Gewicht, dessen Fiitterung 
in 5 kg trockenem Heu und 2 kg Hafer, in zwei Rationen dargereicht, 
bestand. Wasser nach Belieben. 

22. September 1910. AuBentemperatur 18,5°; das Pferd zieht ein 
Gesamtgewicht von 410 kg auf ebenem, staubfreiem Wege. Es durch- 
lauft 28 km in 104 Minuten; am Endpunkt dieser Strecke faingt man 
den SchweiB auf. Die rektale Temperatur des Tieres stieg waihrend des 
Laufes von 37,8 auf 38°. 

28. September 1910. Das Pferd wird in einem erwarmten Stall 
belassen. Damit das Tier in SchweiB gerit, ist man gendtigt, die 
Temperatur auf 41,3° zu steigern. Die rektale Temperatur des Pferdes 
stieg wahrend der Erwarmung von 37,6 auf 38,3°. 

Die analytischen Ergebnisse des Warme- und des Arbeitsschweibes 
sind in folgender Tabelle veranschaulicht. 
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Auch bei diesem Versuche nahmen im Arbeitsschwei8 im 
Vergleich zu dem durch Warme erhaltenen SchweiB, der 
Trockenriickstand, die Asche, das Chlor, der Stick- 
stoff und zugleich die Viscositat, das spezifische Ge- 


wicht und der osmotische Druck zu. 
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Doch auch bei diesem dritten Tiere ergaben sich, wie 
schon beim Pferd B, fiir den Warmeschwei8 merklich hdhere 
Werte als beim Pferde A; diese Werte waren sogar noch hdher 
als beim zweiten Tier. Dementsprechend kénnen wir also 
fiir den Warmeschwei8 eine Abstufung im Prozentgehalt seiner 
Bestandteile vom jiingeren zum dlteren Tiere feststellen. Das 
Verhiltnis zwischen SchweiSabsonderung und Alter des Tieres 
habe ich schon ausfiihrlich besprochen, und dieser dritte Ver- 
such bestatigt nur die friheren Angaben. 

Das alteste Pferd C sonderte erst darin SchweiB ab, wenn 
die Temperatur des Stalles 41° iiberstieg; das erwachsene Pferd B 
gerit in Schweif bei einer Temperatur von 39,5°, und das 
junge Pferd A schon bei einer Temperatur von 37,7°. 

In analoger Weise lieferte das Pferd C Schwei8 erst nach 
einer Arbeitsleistung von annaéhernd 574000 m/kg, wabrend fiir 
das Pferd B eine Arbeit von 430000 m/kg und fiir das Pferd A 
eine solche von nur 150000 m/kg geniigte. 

Ganz besonderes Interesse bot auBerdem auch in diesem 
Versuche das Verhalten der stickstoffhaltigen Substanzen. Setzen 
wir wie vorher die verschiedenen stickstoffhaltigen Substanzen 
im Warmeschwei8 gleich der Einheit, so finden wir fiir die 
simtlichen stickstoffhaltigen Substanzen, die durch Alkohol ge- 
fallten und die iibrigen durch Alkohol nicht gefallten Substanzen 
nun beim ArbeitsschweiB folgendes Verhiltnis: 


1,20 fiir die gesamten stickstoffhaltigen Substanzen, 
1,41 ,, ,, durch Alkohol gefallten Kaérper, 
1 %? ” ” 9° nicht > ” 


Wahrend also im ArbeitsschweiB die durch Alkohol 
geféllten Substanzen zunahmen, blieben die durch 
Alkohol nicht fallbaren unverandert. 

Wir kénnen also behaupten, daB die Zunahme bei den 
simtlichen stickstoffhaltigen Kérpern ganz auf Kosten 
der durch Alkohol gefallten Substanzen erfolgt; dieses 
Ergebnis weicht, wie man sieht, von demjenigen der anderen 
zwei Versuche ab, wo die Zunahme jener Substanzen, die der 
Alkohol zu fallen nicht imstande ist, entweder sehr stark, wie 
beim jiingeren Pferde A, oder gering, aber klar ersichtlich, wie 
beim erwachsenen Pferde B war. 
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Damit wird also neuerdings bestatigt, daB die Absonderungs- 
tétigkeit der SchweiSdriisen durch das Alter modifiziert wird; 
dasselbe tibt seinen Einflu8 auch dann aus, wenn der Ab- 
sonderungsreiz von der fortgesetzten Muskelzusammenziehung 
ausgeht. Wenn man vom jiingeren Pferde allmahlich zum 
alteren iibergeht, sieht man tatsachlich eine immer ge- 
ringere Zunahme der in ihrer Gesamtheit betrachteten 
stickstoffhaltigen Kérper beim Arbeitsschwei8 im Ver- 
gleich zum Warmeschwei8. Diese allmahliche Erniedrigung 
des gréBeren Gehalts an stickstoffhaltigen Kérpern beim Arbeite- 
schweiB im Vergleich zum Warmeschweif hatte darin ihre Ur- 
sache, daB mit dem Zunehmen des Alters die durch Al- 
kohol nicht gefallten Kérper nicht nur in dem nach 
Arbeit gesammelten SchweiB weniger zunahmen, son- 
dern auch beim dltesten Pferde auf einen gleichen 
Prozentgehalt wie im Warmeschwei8 sanken. 

Dagegen war ein Zuwachs der durch Alkohol ge- 
fallten Substanzen im Arbeitsschwei8 vom jiingeren 
gegen die zwei alteren Tiere bemerkbar, indem das 
Verhaltnis, auf den Warmeschwei8 bezogen, von 1,30 
(Pferd A) auf 1,41 (Pferde B, ©) stieg; doch war diese 
Zunahme nicht ausreichend, die Verminderung der 
durch Alkohol nicht gefaliten Substanzen zu decken; 
daher die weniger ausgesprochene Zunahme der ge- 
samten stickstoffhaltigen Kérper im Arbeitsschwei8 
bei den im Alter vorgeriickten Tieren. 


* * 
* 


Die bisher veranschaulichten Ergebnisse belehren uns nicht 
nur iiber den EinfluB, den das Alter der Tiere auf die SchweiB- 
absonderung ausiibt, sondern tragen auch viel zur Lésung des 
Problems bei, welches Hauptziel dieser Untersuchungen war, 
namlich die Ergriindung der dem im Schwei8 enthaltenen Stick- 
stoff zukommenden Wichtigkeit, wenn man eine strenge Bilanz 
des Stickstoffwechsels bei Muskelarbeit aufstellen will. 

Ich bin fest davon itiberzeugt, daB nicht der ganze in dem 
nach einer bestimmten Muskelarbeit aufgefangenen SchweiB vor- 
handene Stickstoff mit dem in den Muskeln selbst stattfindenden 
Stoffwechsel in Beziehung gesetzt werden kann. Direkt davor 
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abhangig wird offenbar nur jener Stickstoff sein, der aus den 
stickstoffhaltigen und durch Alkohol nicht fallbaren Substanzen, 
unter denen, wie gesagt, der Harnstoff die erste Stelle ein- 
nimmt, stammt. Die durch Alkohol gefillten stickstoffhaltigen 
Kérper haben dagegen ihren Ursprung in jenen eiweiBartigen 
Substanzen, die aus der funktionierenden Driise direkt in den 
SchweiB treten. 

Da also mit dem Vorriicken des Alters die quantitativen 
Modifikationen der durch Alkohol ungerinnbaren Substanzen in 
dem durch Muskelarbeit hervorgebrachten SchweiB bis zum 
vélligen Verschwinden langsam abnehmen, wird man demgema 
sagen, da8 die SchweiBdriisen derim Alter vorgeriickten 
Pferde den stickstoffhaltigen Produkten, die beim 
Stoffwechsel des aktiven Muskels entstehen kénnen, 
nur einen ganz minimalen Ausscheidungsweg bieten. 

Beim jungen Tiere tritt dagegen die Zunahme der durch 
Alkohol nicht fallbaren stickstoffhaltigen Kérper im Arbeits- 
schweiB sofort hervor. Wir wiirden uns hier unter den Be- 
dingungen befinden, auf die ich am Anfang der Arbeit hin- 
gewiesen habe, unter denen eine hinreichend strenge Feststellung 
des Einflusses der Muskelarbeit auf den Stickstoffwechsel ohne 
Riicksichtnahme auf die durch den SchweiB abgesonderte Stick- 
stoffmenge nicht gut méglich scheint. 

Wir miissen aber bedenken, da8, wenn in dem vom jungen 
Pferde infolge Muskelarbeit gelieferten Schwei8 die durch Al- 
kohol nicht fallbaren stickstoffhaltigen Substanzen bei Ein- 
wirkung der besagten Arbeit von 0,03°/,, wie sie im Warme- 
schweiB waren, auf 0,198°/, anstiegen, andererseits die durch 
Alkohol gefallten EiweiBkérper, die nicht vom Muskelstoff wechsel 
stammen kénnen, von 0,50°/, auf 0,65°/, zunahmen. 

Wenn also auch beim jungen Pferde der iiberwiegendste 
Teil des Stickstoffs in dem auch durch Muskelarbeit hervor- 
gerufenen Schwei8 von den durch Alkohol gefallten Substanzen 
herriihrte, so ergibt sich daraus logischerweise die Folgerung, 
da8 die Stickstoffmenge, die die Muskeln auch wahrend 
einer intensiven und fortgesetzten Arbeit abgeben, 
jedenfalls sehr gering ist und nie die von-der Harn- 
analyse gelieferte Stickstoffbilanz zu beeintrachtigen 
vermag. 
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Es darf aber nicht auBer acht gelassen werden, daf un- 
abhangig von jedem méglichen EinfluB der Muskelarbeit auf 
die Stickstoffabsonderung beim Schwei8 — welcher EinfiuB, 
wie man gesehen hat, jedenfalls stets sehr gering ist — der 
PferdeschweiB schon von sich aus an EiweiSstoffen 
reich ist, wie aus den Zahlen hervorgeht, die in den Tafeln 
der auf 100 SchweiBteile bezogenen Gesamtmenge den stick- 
stoffhaltigen Koérpern entsprechen. Dieser reichliche Eiweif- 
gehalt des SchweiBes war schon vor einigen Jahren von Leclerc’) 
und Smith*) beobachtet worden. 

Durch diese Eigenschaft unterscheidet sich der Wiarme- 
schweiB des Pferdes wesentlich von dem MenschenschweiB, der an 
organischen Stoffen arm ist. Aber auch die Asche findet sich im 
menschlichen Schwei8 in geringerer Menge vor, auch die physi- 
kalisch-chemischen Untersuchungen liefern niedrigere Zahlen. 
Tarugi und Tomasinelli*) fanden im Jahre 1908 folgende 
Mittelwerte bei dem durch Erhitzung gewonnenen menschlichen 
SchweiB. Es wurden 9 Versuche an Menschen von wenig ver- 
schiedenem Alter und Gewicht ausgefiihrt: 


Feste Substanzen Asche A 


12,33—15,55 pro Tausend 6,79—8,43 0,474—0,566 
Ich erhielt anstatt dessen bei den 3 Pferden fiir den 
WarmeschweiB : 
Feste Substanzen Asche 4 
22,560—32,30 pro Tausend 15,50—21,70 0,91—1,40 


Allgemeine Schlu8folgerungen. 


Aus allen bisher auseinandergesetzten Tatsachen glaube 
ich folgende SchluBfolgerungen ziehen zu diirfen: 

a) Die SchweiBabsonderung findet beim Pferde um so 
rascher statt, je jiinger das Tier ist, sowohl wenn die Ab- 
sonderung durch Warmewirkung, als wenn sie nach Muskel- 
arbeit erfolgt. 

1) Leclerc, Compt. rend. 107, 2, 123 und Centralbl. f. Physiol. 
2, 470, 1888. 


*) Smith, oben zitierte Arbeit. 
3) Tarugi und Tomasinelli, Arch. di Fisiol. 5, 581, 1908. 
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b) Der Reichtum des SchweiBes an festen Elementen, und 
besonders an stickstoffhaltigen Substanzon, wichet mit dem 
Zunehmen des Alters. 

c) Der durch Muskelarbeit hervorgerufene SchweiS enthilt 
die Bestandteile des Wiarmeschweifes in erheblich héheren 
Mengen. 

d) Die Stickstoffmenge, die die Muskeln auch wahrend 
einer intensiven und andauernden Arbeit an den Schwei$ ab- 
geben, ist immer sehr gering und nie imstande, die Stickstoff- 
bilanz, wie sie durch die Harnanalyse geliefert wird, zu be- 
eintrachtigen. 

e) Pferdeschwei8 und Menschenschwei’, beide durch Warme- 
zufuhr gewonnen, unterscheiden sich durch einen gréBeren Ge- 
halt des ersteren an festen organischen und anorganischen 
Stoffen und durch eine weitaus héhere Zahl des osmotischen 
Druckes. 





Ein neuer Eisschrank. 
Von 
Carl Zelmanowitz (Charlottenburg). 


(Aus dem Kajiserin-Auguste-Viktoria-Haus zur Bekampfung der 
Siuglingssterblichkeit im Deutschen Reiche.) 


(Eingegangen am 23. Januar 1912.) 
Mit 1 Figur im Text. 


Im folgenden sei ein Eisschrank beschrieben, der unabhangig 
von seinem Standorte und bei héheren Temperaturen im Sommer 
mit relativ geringen Kosten auf einer tiefen Temperatur ge- 
halten werden kann. 

Die Bauart des von den Vereinigten Fabriken fiir Labora- 
toriumsbedarf aus dickwandigem Kiefernholz angefertigten Eis- 
schrankes ist folgende: 

Der ganze Eisschrank besitzt eine GréBe von 2,25 m, eine 
Breite von 1,50 m und eine Tiefe von 0,70m. Zwischen je 
zwei starken Wanden liegt ein gut isolierendes Material (@), 
das sich nicht nur auf der Seiten- und Hinterwand, sondern 
auch auf Boden und Decke befindet; die 8 Tiiren, die unab- 
hangig voneinander gedffnet werden kénnen, sind ebenfalls da- 
mit versehen worden. An der einen Seite des Schrankes ist 
ein (auf der Skizze ersichtlicher) Kanal (C) eingebaut, der mit 
dem Eisreservoir durch ein durchbohrtes Blech in Verbindung 
steht und am Boden des Schrankes in eine ca. 2 cm hoch- 
stehende Offnung auslaéuft. Dieser Kanal dient dazu, die durch- 
streichende Luft und das Schmelzwasser abzufiihren. 

Die innere Wandbekleidung des Schrankes besteht aus 
glasierten Kacheln, mit denen auch die Tiiren ausgelegt sind. 
Das aus Zinkblech gefertigte Gestell zur Aufnahme von Flaschen 
ist etagenartig so gebaut, daB die auf vernickelten Querstangen 
ruhenden durchbohrten Bleche in jeder beliebigen Lage fest- 
gestellt werden kénnen. Hierdurch ist die Méglichkeit geschaffen, 
GefaBe, die nicht hoch sind und relativ wenig Raum be- 
anspruchen, unter Vermeidung eines groBen Raumverlustes 
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bequem unterzubringen. Die Tiiren sind eines besseren Ab- 
schlusses wegen mit starken, gepreBten Gummiringen versehen 
und besitzen eine besondere SchlieBvorrichtung. Es sind, um 
beim Offnen des Schrankes keine zu groBen Kilteverluste zu 
bekommen, 8 Tiiren vorgesehen. 

In verschiedener Héhe des Schrankes ist in zwei Tiiren je 
ein Thermometer angebracht, der die Temperatur im Kasten 
anzeigt. Am Boden befindet sich ein Ablauf, der mit der Ab- 
fluBleitung des Havses in Verbindung steht und so bequem das 
Schmelzwasser abfiihren kann. Zur rechten Seite des Eis- 
reservoirs, ungefahr im oberen Drittel des Schrankes, befindet 
sich ein Luftschacht, der eine Réhrenleitung nach auBen hin 
und eine solche zum Exhaustor besitzt. Vom Exhaustor, der 
auf dem Schranke angebracht ist, fihrt ein Rohr ebenfalls 
nach aufen, ein zweites direkt in das Eisreservoir. 

Das Eisreservoir liegt im oberen Teil des Schrankes und 
fa8t ungefihr 2 Zentner Eis. Das Reservoir ist aus starkem 
Zinkblech gefertigt und hat ein Gefiille nach der Seite des 
Kanals, der zur Ableitung des Schmelzwassers bestimmt ist. 
Die am Exhaustor angebrachten Réhren sind simtlich mit 
Stellklappen versehen, um nach Belieben die Luft innerhalb 
des Schrankes oder von auBen her durch den Schrank nach 
auBen hin zirkulieren zu lassen. Gerade die letztgetroffene 
Einrichtung hat den groBen Vorzug, daB der Eisverbrauch in 
den Wintermonaten auf ein Minimum beschrankt, unter Um- 
stinden ganz aufgehoben werden kann. Ferner kann durch 
Umstellen der Klappen zu jeder Zeit fiir geniigende Ventilation 
gesorgt werden, die bei allen Eisschrinken sehr angebracht ist. 

Wie der Ejisschrank funktioniert, lehrt die nebenstehende 
Skizze (Fig. 1). 

Soll eine Luftzirkulation innerhalb des Eisschrankes er- 
folgen, so mu8 naturgem&8 ein Abschlu8 des Schrankes nach 
aufen hin stattfinden, der durch ein SchlieBen der Klappen 
J und M zu erreichen ist. Durch Andrehen des Motors VN, 
der 2500 Umdrehungen in der Minute macht, wird die Luft 
aus dem Eisschrank angesaugt und nach einer bestimmten 
Richtung hin durch Rohr A in das Eisreservoir gedriickt. Hier 
mu8 die Luft sich zwischen den Eisblécken hindurch einen 
Weg bahnen und gelangt abgekiihlt durch Kanal C in den 
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Schrank zuriick, um von neuem den eben beschriebenen Weg 
wieder zuriickzulegen. 

Dadurch wird die Temperatur in kurzer Zeit auf + 4° C 
und noch tiefer herabgedriickt und hilt sich trotz des 
éfteren Offmens des Schrankes konstant. Um nun im 
anderen Fall eine Luftzirkulation von aufen her einleiten 
zu kénnen, miissen die Klappen J und M gedffnet, dagegen 
die Klappe Z geschlossen werden. Die Temperatur im Schrank 
fallt dann noch um einige Grade tiefer, was besonders bei 
Frostwetter, bei dem der Eisverbrauch dann auf ein Minimum 
zuriickgeht, eintritt. Die Luftzirkulation von auBen her (M) durch 
den Schrank nach auBen hin (J) kommt im allgemeinen nur in 
Betracht bei AuBentemperaturen von -+- 4° C abwirts, wihrend 
umgekehrt von -+ 4°C aufwarts der Effekt durch die Zirkulation der 
gekiihiten Luft innerhalb des Schrankes wesentlich gesteigert wird. 

In welchem Verhiltnis stehen nun die Unterhaltungskosten 
unseres Eisschrankes bei Benutzung von elecktrischem Strom 
fiir den Motor zu denen der Eisschrinke ohne Motorbetricb ‘ 

Beschickt man einen gew6hnlichen Eisschrank in der Grobe 
des hier beschriebenen mit Eis, so sind, um eine Temperatur 
von -+- 8° Czu erreichen (tiefere Temperaturen erreicht man bei 
solchen Schrianken wohl selten) ein Quantum Eis von mindestens 
2 Zentnern erforderlich. Berechnet man den Zentner Eis im 
Durchschnitt mit 80 Pf. pro Tag, so beziffern sich die Kosten 
fir ein Jahr auf 584 M. An der Hand vorliegender Zahlen 
konnte nun festgestellt werden, daS der Eisverbrauch bei 
Schranken mit Motorbetrieb sich wesentlich niedriger stellt und 
sich nur auf 1 Zentner pro Tag beziffert, was einen Betrag von 
292 M. jahrlich ausmacht. Hinzu kommen die Kosten fiir 
den elektrischen Strom, die sich auf 109,50 M. belaufen, dem- 
nach stellt sich der Betrieb insgesamt auf 401,50 Mk., was 
eine Wenigerausgabe von 182,50 M. bedeutet. 

Die Annahme, der Betrieb so konstruierter Eisschrinke 
stelle sich teurer als der von gewéhnlichen Eisschrinken, wird 
durch diese Zahlen hinfallig. Ganz abgesehen von den ge- 
ringeren Unterhaltungskosten, ist der gréBere Kiihleffekt zu 
beachten, den diese Motoreisschrinke aufweisen. Die hiermit 
erzeugte Temperatur von -}-4° © diirfte fiir den allgemeinen 
Laboratoriumsbetrieb in der Regel geniigen. 





Notiz aber ,,Phosphatese*. 


Von 


A. v. Lebedew. 


(Eingegangen am 23. Januar 1912.) 


In meinen Bemerkungen') zu der in der Zeitschr. f. physiol. 
Chem.*) verdéffentlichten Arbeit von H. Euler und §. Kull- 
berg habe ich darauf hingewiesen, da8 ein durch 3"/, stiindige 
Maceration von trockener Hefe in Zuckerlésung mit nach- 
folgender Filtration dargestellte Saft*), wie ich friiher gezeigt 
hatte*), girungswirksam sein kann. Infolgedessen schienen mir 


die Angaben der oben genannten Autoren zweifelhaft, daB der 
auf diese Weise gewonnene Saft imstande sein solle, einen 
Phosphorséureester zu synthetisieren, ohne da8 eine gleich- 
zeitige Vergaérung stattfande. 

Jetzt finden nun Euler und Ohlsén°), daB die Fahigkeit 
zur Bildung von Phosphorséureester ohne Kohlenséureentwick- 
lung nicht jede Hefe besitzt, sondern nur solche, die schwach 
gart und unwirksamen Saft liefert®). Zu diesem Zwecke haben 
sie eine Rasse H der St.-Eriksbrauerei in Stockholm heraus- 
gesucht. Da mir leider diese Rasse nicht zur Verfiigung stand, 
so habe ich die bei Zimmertemperatur getrocknete Hefe der 


1) Zeitschr. f. physiol. Chem. 75, 499, 1911. 

2) Ibid. 74, 15, 1911. 

3) Ich sage ,,Saft*‘ und nicht ,,Extrakt“, da der Zusammensetzung 
nach mein Macerationssaft dem Buchnerschen PreBsafte sehr ahnilich ist. 

+) Compt. rend. de l Acad. des Sc., séance du 3 janvier 1911. (Die erste 
diesbeziigliche Beobachtung wurde von mir schon im Wintersemester 1909 
gemacht.) 

5) Diese Zeitschr. 37, 313, 1911. 

*) Lo., 8. 314. 
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Brauerei Moritz in Paris zur Nachpriifung verwendet. Sie 
besaB eine nur mittlere Garkraft und lieferte nach der Mace- 
ration in Wasser (ohne Zucker) einen unwirksamen Saft. Ich 
habe ihn mit einer 20°/, igen Zuckerlésung gemischt, die ,,zuvor 
mittels lebender Hefe so weit vergoren war, daB etwa 0,1 der 
theoretisch méglichen CO, entwickelt wurde‘'). Dabei habe 
ich nun entgegen den Angaben von Euler und Ohlsén weder 
eine Gairung noch eine Esterbildung wahrnehmen 
kénnen*). Auch die halbstiindige Erhitzung des Saftes bis 
40° ist ohne Erfolg geblieben. 

Damit soll nicht gesagt sein, daB die ,,Synthease“ von 
Iwanoff*) (,,Phosphatese“ von Euler und Kullberg) in den 
Hefen nicht existiert, im Gegenteil ist nach meinen am 10. Juli 
1911 veréffentlichten Versuchen*) die Anwesenheit einer solchen 
‘unbedingt anzunehmen. Denn es ist mir im Kontrollversuche 
nicht gelungen, das Dioxyaceton mit dem Phosphatgemisch 
ohne Hefesaft zu verestern’), doch ist es, wie mir scheint, 
nicht leicht, die Existenz eines Zuckerphosphorsdureester syn- 
thetisierenden Enzyms der Hefe einwandsfrei zu beweisen. 

Zum Schlusse méchte ich bei dieser Gelegenheit bemerken, 
daB ich, um einen wirksamen Hefesaft darzustellen, die Hefe 
bei 25 bis 35° austrocknen lasse und nicht bei Zimmertempe- 
ratur, wie es Euler und Ohlsén irrtiimlich behaupten*). Ich 
habe sogar in einer Reihe von Mitteilungen ausdriicklich betont, 
da8 die Temperatur des Austrocknens der Hefe einen groBen 
Einflu8 auf die Wirksamkeit des Macerationssaftes hat’). Schon 
1907 habe ich durch vergleichende Versuche festgestellt, daf 

1) Le. 8. 316. 256 com Saft +-20 com vorbeh. Rohrzuckerlésung 
+- 10 com 5°/, Na,HPO,. 

*) Die Bestimmung der Phosphationen in der Lésung wurde nach 
der Urannitratmethode ausgefiihrt. Die Versuche will ich indessen nicht 
fortsetzen, da Euler sich und seinen Mitarbeitern das weitere Stadium 
der Iwsnoffschen ,,Synthease“ (,,Phosphatese“) vorbehalten hat. 

*) Centralbl. f. Bakt. II, 24, 2, 1909. 

*) Compt. rend. de |’ Acad. des Sc. 153, 136, 1911. 

5) Ibid. und Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 44, 2940, 1911. 

*) Le, & 314 und 316. . 

7) Lc. und Bul. de la Soc. chim. de Fr., séances du 27 janvier et 
24 mars, 4¢, 9, 76, 411, 744, 1911; Zeitechr. f. physiol. Chem. 73, 452, 
1911 (vgl. besonders die zusammenfassende Tabelle, 8. 450 und 4651). 
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frische Hefe der Schulthei8brauerei in Berlin, nach der Buchner- 
schen Methode verarbeitet, oft einen nur schwach wirksamen 
PreBsaft von der Garkraft 0,3 bis 0,5 gab, dieselbe Hefe aber 
nach dem Austrocknen bei 35 bis 45° einen solchen mit Gar- 
kraft 1,7 bis 1,9 lieferte*). In meiner ausfiihrlicheren Arbeit 
iiber Extraktion der Zymase erklire ich diesen recht merk- 
wirdigen Einflu8 der Temperatur durch die Anwesenheit einer 
Prozymase in den Hefezellen und auBerdem durch eine ver- 
starkte Bildung von Koenzym’). 


1) Bull. de la Soc. chim. de Fr. 4e, 9, 746, 1911. 

2) Die Arbeit wurde der Redaktion ,,Annales de |’Inst. Pasteur‘ 
schon im Sommer 1911 iiberreicht, doch ist sie leider erst jetzt er- 
schienen: 26, 25, 1912. — Vgl. auch ibid, 25, 682, 1911. 
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Chemische Umwandlungen durch Strahlenarten. Y. 
Von 
Carl Neuberg. 


(Aus der chemischen Abteilung des Tierphysiologischen Instituts der 
Kgl. Landwirtschaftlichen Hochschule, Berlin.) 


In mehreren Abhandlungen aus den Jahren 1908 bis 1910 
habe ich gezeigt'), daB fast alle wichtigen Substanzen des 
pflanzlichen und tierischen Organismus in ausgesprochenem Mafe 
lichtempfindlich werden, wenn sie bei Gegenwart von Mineral- 
stoffen, insbesondere von Eisen-, Mangan- oder Uransalzen, dem 
Sonnenlichte ausgesetzt werden. Das gilt fiir Kohlenhydrate, 
Proteine und fiir viele aliphatische wie cyclische Stoffe. Es 
handelt sich dabei im wesentlichen um Abbaureaktionen. 

Als katalytische Lichtreaktionen habe ich meine Umwand- 
lungen bezeichnet, da sie nur bei Gegenwart eines Metallsalzes 
erzielt werden konnten und im Dunkeln véllig wahrend der 
Zeit ausblieben, die bei der Bestrahlung in den mineralstoff- 
haltigen Lésungen zu betrachtlichen Verinderungen fiihrte. Dem 
Sonnenlicht prinzipiell gleich wirkten in meinen Katalyse- 
versuchen kiinstliche Strahlenquellen, von denen ich — wie 
friiher erwihnt — das Licht der Finsen- und Quarzlampe ver- 
wendet habe. 

Mit diesen kiinstlichen Strahlenquellen sind seither von 
anderen Seiten eine Reihe von Versuchen angestellt. Besonders 
interessante synthetische Reaktionen hat J. Stoklasa*) in Ge- 
meinschaft mit W. Zdobnicky verwirklicht, namentlich sind 
aber gleichfalls Abbaureaktionen beschrieben, so von D. Ber- 
thelot und H. Gaudechon sowie von H. v. Euler. 


1) C. Neuberg, diese Zeitschr. 18, 305, 1908; 17, 270, 1909; 27, 
271, 1910; 29, 279, 1910. 
2) J. Stoklasa und W. Zdobnick}, diese Zeitachr. 30, 433, 1911. 
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Von meinen friheren Versuchen weichen die Experimente 
der letztgenannten Autoren namentlich dadurch ab, daB sie 
konsentriertestes ultraviolettes Licht bei Abwesenheit 
eines Mineralstoffkatalysators, aber bei hohen Tem- 
peraturen zur Anwendung bringen. 

So interessant die Ergebnisse im einzelnen sind, mu8 doch 
ausgesprochen werden, dafi die Versuchsanordnungen von Berthe- 
lot und Gaudechon und von Euler sich von den in der Natur 
gegebenen Verhiltnissen so betrachtlich entfernen, daB eine 
biologische Verwertbarkeit zweifelhaft sein muB. 

Fiir den gedachten Zweck miissen die Befunde der fran- 
zésischen Autoren’) ganzlich ausscheiden, da sie unter vollig 
,upphysiologischen’ Verhaltnissen, namentlich fast bei Siede- 
temperatur, namlich bei 90°, vorgenommen worden sind. Auch 
bei Eulers Versuchsanordnung diirften recht hohe Warme- 
grade geherrscht haben*). Denn bei dem von ihm gewahlten Ab- 
stande (5,5cm) seiner GeféBe von der Quarzlampe muB8 eine 
betrachtliche Erhitzung stattfinden, und in der Tat gaben 
H. Euler und Ohlsén an, daB die Temperatur 79° (+ 0,5°) 
betragen habe! 

Von diesen extremen Verhiltnissen habe ich mich absicht- 
lich ferngehalten und den natiirlichen Bedingungen naherzu- 
kommen gesucht. 

Denn in praxi findet in der Natur jede Lichtwir- 
kung auf Organismen ausschlieBlich in Gegenwart von 
Mineralstoffen statt (Eisensalze sind z. B. iiberall zugegen); 
und dann habe ich nur ,,physiologische’ Temperaturen 
gewabit, indem ich meine Lésungen einfach ins Freie setzte 
und jene Schwankungen mitmachen lieB, die wechselnde Be- 
wolkung sowie namentlich die Aufeinanderfolge von Nacht und 
Tag mit sich bringen. 

Der wesentlichste Unterschied diirfte aber auBer in den 
Temperaturdifferenzen in der Natur der zur Wirkung ge- 
langenden Strahlen liegen. 

1) Ubrigens sind eigentiimlicherweise Berthelot und Gaudechon 
bei der Diskussion ihrer Resultate mit keinem Wort auf meine analogen 
Versuche und auf die langst vor ihnen von mir gezogenen SchluBfolge- 


rungen eingegangen! 
*) H. v. Euler, Zeitschr. f. physiol. Chem. 71, 311, 1911. — 
H. v. Euler u. H. Ohisén, Journ. de chim. et de physiol. 9, 416, 1911. 
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Meine Versuche sind zum gréBten Teile in einfachen Glas- 
kolben und -flaschen angestellt. Es kann aber gar keinem 
Zweifel unterliegen, da8 speziell von der Quarzlampe gelieferte 
und in besonders diinne QuarzgefaBe geleitete Strahlen zum 
allergréBten Teile in unseren Sonnenstrahlen bzw. Tageslicht 
fehlen, d.h. von der Atmosphire absorbiert sind. 

Deshalb iiberrascht es nicht, daB auch die einfachsten von 
Berthelot und Gaudechon sowie von Euler beschriebenen 
Versuche unter ,,physiologischen Bedingungen‘‘, d. h. im Sonnen- 
licht, miBlingen. 


I. Versuche mit Traubenzucker. 


Es ist mir nicht gelungen, eine Veranderung, geschweige eine 
Zerstérung, von d-Glucose allein durch Sonnenlicht unter Bildung 
von Wasserstoff, Methan, Koblenséiure und Kohlenoxyd zu er- 
reichen. Nach M. Berthelot und H. Gaudechon’) wird eine 
10°/,ige Traubenzuckerlésung innerhalb 10 Stunden durch die 
Strahlen der Quecksilber-Quarzlampe fast quantitativ zersetzt 
und liefert Kohlenoxyd, Methan, Wasserstoff neben nicht brenn- 


baren Gasen, d. h. Kohlendioxyd. 

a) 100ccm 10°/, ige sterilisierte Traubenzuckerlésung wurden 
in ein steriles GefiB von 250 ccm Gehalt aus diinnem Glas*) 
eingefiillt, letzteres dann zugeschmolzen und nochmals sterili- 
siert. Diese Probe stand dann vom 6. V. bis 24. VII. 1911 im 
Freien. 

Das GefiB Sffmete sich ohne den geringsten Druck, die 
Farbe war eine Spur gelblich. 

Am 5. V. betrug die Drehung -+ 9,9°/,, 

am 2¢. VII. war sie +- 9,8°/,. 

b) Derselbe Versuch war mit einem Quarzkolben an- 
gesetzt. : 


1) M. Berthelot und H. Gaudechon, Compt. rend. 151, 395, 
1910. 

2) Dasselbe war vorher mit verdiinnter Salzsiure mehrfach aus- 
gekocht, um eine Alkaliwirkung des Glases zu beseitigen. Denn in al- 
kalischer Lésung bewirkt ultraviolettes Licht nach Versuchen von Paul 
Mayer (diese Zeitschr. 32, 1, 1911) eine Zerstérung von d-Glucose unter 
Bildung von Oson, Fettséuren und Aldehyden, Der Traubenzucker war 
reinstes, 4mal umkrystallisiertes Praparat. 
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100 ccm 10°/,ige sterilisierte Glucoselésung wurden in 
einen sterilen 250 ccm fassenden Quarzkolben von hoher Durch- 
sichtigkeit eingefiillt. Der Verschlu8 wurde durch Paraffinierung 
des Korkes bewirkt und dieser durch Aufkittung eines kleinen 
Becherglischens noch gesichert. 

Die Lésung blieb vom 5.V. bis 3. VII. 1911 im Freien 
stehen. Kine Verfirbung war nicht wahrzunehmen, ebenso- 
wenig ein Druck beim Offnen des GefiBes. 

Anfangsdrehung = 9,9°/,; 
Enddrehung ==9,9°/,. 

c) Gleichzeitig wurden 100 ccm derselben Traubenzucker- 
lésung in einem gewdhnlichen Glaskolben unter Zugabe von 
1 g Ferrisulfat dem Sonnenlichte exponiert. Nach 3 Tagen war die 
Drehung von 9,9°/, auf 6,4°/, zuriickgegangen und es waren 
alle die von mir friiher beschriebenen Verénderungen (Bildung 
von Oson, von in der Kilte reduzierender Substanz sowie von 
Orcinreaktion liefernden Kérpern) héchst deutlich. 

d) Zur Kontrolle waren 100 com 10°/,ige Traubenzucker- 
lésung mit 1 g Ferrisulfat im Dunkelzimmer 3 Tage belassen. 


Es konnte keine Drehungsinderung oder Bildung von Um- 
wandlungsprodukten konstatiert werden, die demnach nicht 
einer einfachen Oxydation durch Ferrisalz ihre Entetehung ver- 
danken. 

Man sieht, welch michtige Effekte die kombinierte 
Wirkung von Tageslicht und Eisensalz zuwege bringt, 
wahrend jedes der Agenzien allein ohne Wirkung ist. 


If. Versuche mit Rohrzucker. 

Wie ich zuerst angegeben habe’), wird Saccharose im 
Licht bei Gegenwart von Metallsalzen recht leicht invertiert. 

Euler und Ohlsén*) haben dann mitgeteilt, daB die 
gleiche Reaktion auch durch die Strahlen einer Quarzlampe 
ausgelést wird, die 5,5 cm von der in einem offenen Quarz- 
sehalchen befindlichen Saccharoselésung entfernt war und auf 
79° heizte. Die Inversion war nach 1 Stunde schon deutlich, 
nach 3 Stunden recht betrachtlich. 


1) C. Neuberg, diese Zeitschr. 18, 309, 1908; 29, 283, 1910. 
*) 1. @. 191i. 
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a) Eine Lésung von 5 g Saccharose, die mehrfach um- 
krystallisiert war, in 100 ccm 2mal frisch destillierten Wassers 
wurde in ein GlasgefaB eingeschmolzen und trotz vorheriger 
Sterilisation nochmals sterilisiert. 

Die Belichtung im Freien dauerte vom 6. V. 11 bis 23. V. 1911. 

Die Lésung reduzierte Fehlingsche Mischung nicht, bis 
auf jene Spur, die sich durch Kupferoxydulausscheidung bei 
langerem Kochen von Rohrzuckerlésungen fast stets zu er- 
kennen gibt. 

Anfangsdrehung: entsprechend 6,2°/, Glucose 
Enddrehung: n 6,1°/, - 
b) Der analoge Versuch im Quarzkolben (6. V. bis 23. V. 1911) 
mit Paraffinverschlu8 ergab das gleiche Resultat. 
Anfangsdrehung: entsprechend 6,2°/, Glucose 
Enddrehung: Py 6,2°/, os 
Auch hier war keine Spaltung eingetreten. 

c) Das Bild &nderte sich sofort, als eine Lésung von 
Rohrzucker in ausgekochtem Leitungswasser statt in doppelt 
destilliertem Wasser angestellt wurde. 

Hier war nach Bestrahlung der sterilisierten Léisung vom 
6. V. 1911 bis 23. V. 1911 eine deutliche Inversion eingetreten. 
Die Drehung war von 6,2°/, auf 2,85° gesunken; Fehlingsche 
Mischung wurde kraftig reduziert. 

Da das verwendete Wasser nicht sauer, sondern schwach 
alkalisch reagierte, handelt es sich hier nicht um eine Saure- 
hydrolyse, sondern um eine photokatalytische Reaktion 
der Mineralbestandteile des Leitungswassers. 

d) Sehr viel schneller tritt die Inversion durch Licht bei 
Gegenwart von Ferrosulfat ein, das an sich neutral reagiert 
und durch Luftoxydation héchstens in basisches Ferrisulfat iiber- 


gehen kann: 
2¥FeSO, -++- O = Fe, 0(80,),. 


Die Hydrolyse ist dann von ganz anderer GréBenordnung, 
so daG an ihrer photokatalytischen Natur kein Zweifel be- 
stehen kann. 

100 com ca. 5°/,iger Saccharoselésung wurden. unter Zu- 
gabe von 0,5 g reinem Ferrosulfat in einem locker verkorktem 
250 com fassenden Glaskolben vom 8. V. 1911 bis 12. V. 1911 
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ins Freie gesetzt. Die Fliissigkeit war klar und farblos, die 
Farbe der Ferroionen war kaum zu sehen, geschweige die von 
Ferriionen. 

Die Drehung war von 6,1°/,') auf —0,2°/,') gesunken. 
Die Fliissigkeit reduzierte Fehlingsche Mischung schon in der 
Kalte und enthielt neben Invertzucker die von mir friiher be- 
schriebenen Umwandlungsprodukte der durch Spaltung ent- 
standener Monosaccharide. 

e) Zur Kontrolle blieb eine gleichzeitig angesetzte Probe 
von 100 com 5°/,iger Rohrzuckerlésung mit 0,5 g Ferrosulfat 
4 Tage im Dunkeln stehen. 

Anfangsdrehung’): 6,1°/,, 
Enddrehung’): 6,05°/,. 





III. Versuche mit Milchsaure. 


Sowohl bei Anwesenheit von Uransulfat als von Eisen- 
salzen wird aus Milchséure nach meinen friiheren Versuchen*) 
durch Besonnung Acetaldehyd abgespalten. 

Spiter hat Euler*) mitgeteilt, daB Milchséure unter der 
Einwirkung der Strahlen einer Quarzlampe in Kohlendioxyd und 
Athylalkohol zerfallt, der einer Reduktion zunachst entstandenen 
Aldehyds durch gleichzeitig gebildete Ameisensaéure seine Ent- 
stehung verdankt. 

Es war von groBer Wichtigkeit, festzustellen, ob auch 
Sonnenlicht diese Umwandlung der Milchséure bewirken kénne, 
d. h. wenn eine reine Milchséurelésung ohne Zusatz eines Kata- 
lysators dem Tageslicht ausgesetzt wurde. 

Es ergab sich jedoch, daB auch bei 19tagiger Belichtung 
in einem Quarzkolben reine Milchsaéurelésung véllig unverandert 
blieb. Selbst die Abspaltung von Acetaldehyd trat nicht ein, 
wahrend eine Kontrolle wiederum lehrte, daB bei Gegenwart 
von Ferrosulfat die Umwandlung prompt durch Sonnenlicht 
bewerkstelligt wurde. 

a) Eine ca. 9°/,ige Lésung von Milchsiure in doppelt 
destilliertem Wasser wurde sterilisiert und in einen sterilen 
Quarzkolben davon 100 com abgefiillt. 


1) Abgelesen in einem Prozente Traubenzucker anzeigenden Apparat. 
2) C. Neuberg, diese Zeitschr. 13, 309, 1908; 29, 283, 1910. 

3) H. Euler, Zeitschr. f. physiol. Chem. 71, 312, 1911. 
23° 
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Der mit Korkstopfen, Paraffin und einem kleinen auf- 
gekitteten Becherglischen verschlossene Quarzkolben wurde in 
der Zeit vom 29. V. bis 16. VI. 1911 besonnt. 

Ein Zerfall der Milchséure in OO, und Athylalkohol hitte 
sich durch eine Abnahme der Aciditaét verraten, eine Aldehyd- 
spaltung durch Auftreten von Acetaldehyd zu erkennen geben 
missen. 

Bei der Offnung des Kolbens war weder Druck noch eine 
Verfirbung wahrzunehmen. Die Anfangsaciditét entsprach 
einem Gehalt von 8,85°/, Milchsaéure, die Endaciditét wurde 
zu 8,92°/, gefunden. 

Ameisenséure und Acetaldehyd waren auch nicht in Spuren 
nachzuweisen. 

b) Dieses véllig negative Ergebnis veranlaBte mich, den- 
selben Versuch mit einer Quecksilber-Quarzlampe von Heraeus 
zu wiederholen. Dieselbe lieferte 3180 Kerzen. 


Zur Anwendung kam die gleiche Milchsiure; 100 com 
wurden in einem 250 com fassenden Quarzkolben den Strahlen 
der Lampe exponiert. Allerdings wahite ich eine Entfernung von 


ungefaéhr 43 cm, um eine abnorme Erwarmung zu vermeiden. 
Dié Temperatur (gemessen in einem zweiten, gleichfalls mit 
der Milehsiurelésung gefillten Quarzkolben) stieg auf 40,5° ad 
maximum. 

Der eigentliche Versuchskolben war durch ein zugleich als 
Riickflufkiihler wirkendes' Gasentbindungsrohr mit einer Gas- 
biirette versehen. Es ging jedoch lediglich eine aus ausgetriebener 
Luft bestehende Gasblase iber. ine wirkliche Kohlensiure- 
entwicklung fand’ bei 8stiindiger Bestrahlung nicht statt, und 
die Titration der abgekthiten Fliissigkeit ergab die unveranderte 
Milchséuroquantitat. 

Euler hat nun sus einer n-Milchsiiure, d. i. eine 9°/,ige 
Lésung, nach 1 Stunde 9 com, nach 4 Stunden 43 com fast 
reines Kohlendioxyd erhalten’). Daraus mu man: schliefen, 
daB die von ihm gewahite sehr viel héhere Temperatur 
und seine besondere Apparatur (ganz diinne Quarzkélbchen 
in 5,6 cm Entfernung von der Lichtquelle) nétig sind; um seine 
Effekte zu erzielen. 

1) Es ist’ jedoch nicht angegeben, wieviel Kubikzentimeter der 
n-Milchséure im QuérzgefiB bestrahit: warden. 
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IV. Versuche mit Benzoesiure. 


Eine biologisch recht interessante Reaktion ist die Kern- 
hydroxylierung der Benzoesaéure zu Salicylsaure, die 
ich durch Besonnung einer Benzoesiurelésung in Gegenwart 
von Ferrisulfat bewirkt habe’). 

Diese Umwandlung besitzt, wie friiher betont, ein pflanzen- 
physiologisches Interesse und wegen der Oxydation des Benzol- 
kerns unter solch gelinden Bedingungen vielleicht Bedeutung fiir 
das Verstindnis des Angriffs aromatischer Ringe im Organismus. 

Diese bei Gegenwart von Eisensalz*) so leicht eintretende 
katalytische Lichtreaktion 148t sich nun ohne den Metallsalz- 
katalysator weder durch Sonnenlicht noch durch die Strahlen 
der Quarzlampe verwirklichen. Sie tritt iibrigens auch bei 
Eisengegenwart mit ultraviolettem Licht auffallend schwach im 
Vergleich mit Sonnenstrahlen ein. 

Im kommenden Sommer sollen die bei meinen Photokata- 
lysen wirksamen Strahlenarten einer genauen Charakterisierung 
unterworfen werden. 

Schon heute laBt sich jedoch sagen, daB die von Berthelot 
und Gaudechon sowie von Euler verwendeten Strahlenarten 
von den in meinen Versuchen wirkenden recht verschieden 
sein miissen; denn bei meiner Versuchsanordnung gelingt die 
Reproduktion der von den genannten Autoren beschriebenen 
Experimente nicht. Auch durch Verlingerung der Besonnung 
ist es bisher nicht médglich gewesen, die mit ultraviolettem 
Licht erzielten Effekte mit Sonnenlicht nachzuahmen; diese 
benétigen also ganz anderer Energie- und Warmequanten, als 
im gewdhnlichen Sonnen- bzw. Tageslicht vorhanden sind. 

Demgegeniiber weisen meine Versuchsanordnungen manche 
in biologischer Hinsicht gewi8 nicht belanglosen Bedingungen 
auf: Die Reaktionen treten bei ,,natiirlichen‘‘ Warmegraden ein 
und sind iiberdies — wie erwahnt*) — in hohem MaBe von 


1) C. Neuberg, diese Zeitschr. 27, 271, 1910; 29, 200, 1910. 

2) Wie verschieden die Wirkungsweise von Tageslicht und kiinst- 
lichen ultravioletten Strahlen einer Quarzlampe ist, geht auch daraus 
hervor, daB Berthelot und Gaudechon (Compt. rend. 152, 262, 1911) 
geradezu eine hemmende Wirkung von Metallsalzen fiir ihre Photolysen 
angeben. 

9) C. Neuberg, diese Zeitschr. 29, 292, 1910. 
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der Temperatur iiberhaupt unabhingig. Sie vollziehen sich 
ferner in gewdhnlichen GlasgefaéBen und in dicken Schichten, 
also unter Verhaltnissen, die viel mehr den atmosphirischen 
Lichtwirkungen auf Pflanze und Tier gleichen, wo die Strahlen 
Wasser- und Lipoidhiillen oder gar die Epidermis durchdringen 
miussen. 

Deshalb kann man wohl diese Effekte eher den bekannten 
Wirkungen hydrolysierender und oxydierender Enzyme an die 
Seite stellen, als die unter den extremen Bedingungen von 
Gaudechon und Berthelot bewirkten Umwandlungen; be- 
stehen letztere doch vielfach in weiter nichts als in einer Zer- 
stérung der bestrahlten organischen Substanz durch das kon- 
zentrierte ultraviolette Licht wie bei einer trockenen Destil- 
lation, und ergeben demgemaB die gasférmigen Zersetzungs- 
produkte CO, CO,, H, CH, und andere Kohlenwasserstoffe. 
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Weitere Versuche iber die Entgiftung von Saure 
durch Salze. 


Von 
Jacques Loeb und Hardolph Wasteneys. 












(Aus dem Rockefeller Institute, New York.) 


(Eingegangen am 9. Januar 1912.) 








1. Die folgenden Tatsachen sollen zur Erganzung einer 
friiheren Mitteilung iiber denselben Gegenstand dienen'). Wir 
bestimmten die maximale Menge HCl, die durch verschiedene 
Konzentrationen einer Salzlésung noch entgiftet werden kann. 
Zunachst wurde zur Entgiftung eine Mischung von NaCl, KCl 
und CaCl, gewahlt, und zwar in dem Verhiltnis, in dem diese 
Salze im Seewasser existieren. Die folgenden zwei Beispiele 
sollen illustrieren, wie der Grenzwert fiir die entgiftende Wir- 
kung erlangt wurde. Wie gewdhnlich wurden je 6 Fische 
(Fundulus) in 500 ccm der Lésung gebracht und jeden Tag die 
Zah! der iiberlebenden Fische ermittelt. 





















Tabelle I. 
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Nach Zahl der iiberlebenden Fische in 100 ccm ™/,-NaCl, KCl, CaCl, 
+02 | 04 | 06 | 08 | 1,0 com *,9-HCI 
1 Tage 6 Gal Pong. RAKE 0 ie 
4 Tagen 6 3 4 ag 
gig Ses: Ti 4 | i 





100 ccm ™/,-Lésung von NaCl, KCl, CaCl, sind also im 
stande 0,6, aber nicht 0,8 ccm */,,-HCl zu entgiften. 





1) Diese Zeitechr. 33, 489, 1911. . 
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Tabelle II. 





Zahl der iiberlebenden Fische in 100 ccm ™/,-NaCl, KCl, CaCl, 
+06 | 08 1,0 12 | 1,4 cem "/,9-HCl 


Nach 


1 Tage 6 6 6 5 1 
4 Tagen 6 4 6 4 | 1 
8 6 4 0 4 l 





” 


100 com ™/,-NaCl, KCl, CaCl, sind also noch imstande, 
1,4. com */,,-KCl zu entgiften. Der Grenzpunkt der Wirksam- 
keit la8t sich fiir die Entgiftunmg der Siaure deshalb sicher 
bestimmen, weil, wenn die Entgiftungsgrenze einer Salzlésung 
fiir eine Saéure iiberschritten ist, die Fische gewéhnlich schon 
in wenigen Stunden getétet werden. 

Derartige Versuche wie in Tabelle I und II wurden in 
groBer Zah] durchgefiihrt, um die entgiftende Wirkung ver- 
schiedener Konzentrationen von NaCl + KCl-- CaCl, fiir HCl 
zu ermitteln. Tabelle III gibt das Resultat. 


Tabelle III. 





Konzentration der Lésung| Maximale Menge */,9-HCl, die die Fische 
in 100 com dieser Lésungen ertragen 





0,1 —0,2 ccm 


0,5 
1,0 
1,2—1,4 
0,6 
0,3 
0,2 





s3 333233 3 


Diese Zahlen haben vielleicht eine Bedeutung fiir die Frage, 
ob das Odem der Zellen durch Saéure bestimmt ist, eine Még- 
lichkeit, auf die Loeb vor 14 Jahren die Aufmerksamkeit lenkte’). 
Man muB8 nun beriicksichtigen, da8 es sich bei vielen Formen 
des Odems um einen Wasseraustritt in die Intercellularraume 
handelt und nicht um eine Schwellung der Zellen. Allein die 
hohe Menge Saure, die durch bloBe Gegenwart von Neutral- 
salzen entgiftet wird, macht es zweifelhaft, ob die in den Zellen, 
namentlich bei Sauerstoffmangel, gebildete Saiuremenge aus- 


1) Loeb, Arclf f. d. ges. Physiol. 70, 467, 1898. 
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reicht, um ein Odem der Zellen hervorzurufen. Freilich ist die 
Méglichkeit zu beriicksichtigen, daB die Konzentration der 
Salze in der Zelle niedriger ist als im Blute. 

Man sieht, daS das Maximum der Saure durch eine ™/,- 
Lésung entgiftet wird. Das ist ungefaihr die Konzentration 
des Blutes mariner Teleostier. Fundulus lebt in einer ™/,-Lésung 
(Seewasser), und wir erwarteten, da8 auch eine solche Lésung 
die héchste Menge Saiure zu entgiften imstande sein wiirde, 
was aber nicht der Fall ist. 

2. Nach den Versuchen von Pauli und Handovsky iiber 
den Antagonismus zwischen Salzen und Séuren in bezug auf 
die physikalischen Eigenschaften der EiweiBk6rper war zu er- 
warten, daB die entgiftende Wirkung einer reinen NaCl-Lésung 
und einer reinen CaCl,-Lésung auf Saure fiir die Fische ungefahr 
die gleiche sein sollte. Das hat sich auch bestatigt, wie folgende 
Tabelle zeigt: 


Tabelle IV. 





Maximale Menge */;9-HCl, die durch 100 ccm 
Konzentration entgiftet wird 
NaCl 


| CaCl, 
_ 








0,3 
0,4 
0,4 0,5 
0,8—1,0 | 0,8 
1,2—1,4 
0,8 
< 0,5 





Man sieht, da8 fiir sehr schwache Konzentrationen die 
entgiftende Wirkung von CaCl, etwas gréBer ist als die von 
NaCl (oder auch NaCl -++- KCl -+- CaCl,), was wir ja schon friiher 
fanden. Aber fiir Konzentrationen von ™/, ist die entgiftende 
Wirkung von CaCl, nicht gréBer als die von NaCl. Das ent- 
spricht dem Befunde von Pauli und Handovsky und stiitzt 
die Annahme, da8 es sich bei der von uns bei Fischen ge- 
fundenen Entgiftung von Séuren durch Salze darum handelt, 
daB eine Saiurewirkung auf Eiwei8 durch Salze gehemmt wird. 

Uber die entgiftende Wirkung von Lésungen von CaCl,, 


die stérker sind als ™/,, konnten wir keine Versuche anstellen, 
12* 
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weil in dieser Konzentration das CaCl, selbst die Fische zu 
rasch tétet. 

3. Die direkte Beobachtung der Wirkung auf die Haut 
und die Kiemen gibt einige Aufschliisse iiber den Mechanismus 
der schiadlichen Wirkung der Saéure und der Entgiftung der- 
selben durch Salze. Werden die Fische in eine reine Saure- 
lésung gebracht oder eine Saéurelésung, die nicht genug Salz 
enthilt, so wird die Haut bald wei8 und fallt in Fetzen ab. 
Sobald aber die zur Entgiftung ausreichende Menge Salz zu- 
gefiigt wird, hért diese Erscheinung ganz oder zum Teil auf, 
und die Haut bleibt véllig oder nahezu normal. Schneidet 
man die Kiemen aus einem Fundulus und bringt man dieselben 
in eine neutrale Lésung von ™/,-NaCl +- KCl -+- CaCl,, so bleiben 
dieselben stundenlang normal. Bringt man die Kiemen in eine 
Lésung von 0,6 ccm ®/,,-HCl in destilliertem Wasser, so quellen 
dieselben rasch und werden triibe. Fiigt man der Lésung aber 
genug NaCl zu, um die Sauren zu entgiften, so bleiben auch 
die Kiemen in einer solchen Lésung lange normal. 

Wir deuteten bereits in der friiheren Mitteilung an, da8 
der rasche Tod der Fische in einer Séurelésung dadurch herbei- 
gefiibrt wird, da8 die Kiemen zur Atmung unbrauchbar werden. 
Wie das geschieht, wird aus diesen direkten Beobachtungen an 
der Haut und den Kiemen klar. Die Epithelzellen werden 
durch die Séure zum Gerinnen gebracht. Ist die geniigende 
Menge Neutralsalz zugegen, so benehmen sich die Zellen als 
ob die Saéure nicht vorhanden oder wenigstens stark abgeschwacht 
wire. Will man sich eine Vorstellung davon machen wie das 
méglich ist, so kann man vielleicht von der Erfahrung aus- 
gehen, da8 Siéure Gelatine zum Schwellen bringt, wahrend der 
ausreichende Salzzusatz die Gelatine entwassert. Nimmt man 
an, da8 an der Oberflache der Epithelzellen eine Schicht eines 
EiweiSkérpers vorhanden ist, der sich wie Gelatine. verhalt, so 
wird derselbe bei Gegenwart von Siure ohne Salz oder mit zu 
wenig Salz quellen und damit der Saiure den Eintritt in die 
Zelle erlauben. Die in die Zelle eintretende Séure bedingt hier 
Gerinnung und damit den Tod der Zellen. Ist aber die ge- 
niigende Menge Neutralsalz zugegen, so wird dié Gelatine ent- 
wassert — gegerbt — und relativ undurchgangig fiir Saure. 
Die Saure bleibt in der Gelatine und gelangt nicht in die Zelle. 
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Die Zellen der Kiemen und der Haut bleiben so am 
Leben. 

4. Diese Tatsachen erlauben auch den Nachweis, daB 
Kohlenséure auf die Haut und die Kiemen ebenso wirkt wie 
jede andere Saéure. Kohlensiéure unterscheidet sich in ihrer 
Wirkung auf lebende Zellen von den starken Saiuren wie HCl, 
daB die letzteren nur oder fast nur oberflachlich wirken, waihrend 
CO, (infolge ihrer schwachen Dissoziation ?) rasch in die Gewebe 
eindringt und so auch auf das Zentralnervensystem der Fische 
wirken kann. L&BSt man einen kraftigen Strom von CO, ein 
paar Minuten durch destilliertes Wasser gehen und bringt man 
dann Fundulen in diese Lésung, so werden dieselben bald be- 
taubt; etwas spater aber stellen sich auch die vorhin geschil- 
derten Saiurewirkungen auf die Haut und die Kiemen ein. Bei 
der Anwendung von HC! bleiben die nervésen Wirkungen aus, 
weil diese Saéure vornehmlich nur auf das Epithel wirkt, aber 
nicht durch die Haut eindringt. 

Man kann nun leicht zeigen, daB Zusatz von Neutralsalz 
die oberflaichliche Atzwirkung der CO, auf die Haut der Fische 
aufzuheben, resp. zu verzégern imstande ist. 

Wir verfuhren bei diesen Versuchen folgendermaBen: In 
einem Gasometer befand sich ein Gemisch von Luft und CO, 
in ganz bestimmtem Verhiltnis. Mit diesem Gasometer waren 
5 Glaszylinder von ca. 200 ccm Volumen verbunden, in die 
50 ccm Flissigkeit gebracht wurden. Jeder Zylinder hatte einen 
luftdicht eingeschliffenen Glasdeckel, in den zwei Glasréhren 
eingeschmolzen waren, eine zum Einfiihren, die andere zum 
Ausfiihren der Gase. Jede Réhre war mit einem luftdicht 
schlieBenden Einweghahn versehen. Wenn die Durchstrémung 
beendet war, so konnte man durch SchlieBen der Hahne jeden 
Zylinder luftdicht abschlieBen. Vor Beginn des Versuches wurde 
1/, Stunde lang ein sehr kraftiger Strom des Luft-CO,-Gemisches 
durch alle 5 GefaBe geleitet. Dann wurden in jedes GefaB je 
2 kleine Fische gebracht, wahrend der Strom noch durchging, 
und nach dem Einbringen der Fische (Fundulus) wurde der 
Strom noch 5 Minuten lang unterhalten. Dann wurde jedes 
GefaB durch Abschlu8 der Hahne isoliert. Jedes GefaéB enthielt 
genug O, um die Fische 2 Tage bei der Temperatur der Ver- 
suche (ca. 19°) am Leben zu erhalten. Wir wollen nun die 
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Resultate einer Reihe von Versuche beschreiben, die mit ver- 
schiedener CO,-Tension angestellt wurden. In der ersten Ver- 
suchsreihe enthielten die 5 Versuchsflaschen je 50 ccm H,O, 
m/ ion» ™/es-> ™/ro- ™/,-NaCl. Der Gehalt an Luft +- CO, ist in 
Volumenprozent (bei Atmospharendruck) angegeben. Die Tempe- 
ratur war in allen Versuchen 18 bis 19°, ging in der Nacht 
aber etwas herunter. 


Jede Lésung enthielt 2 Fische. 


Tabelle V. 








Zahl der iiberlebenden Fische nach 18 Std. 
Gasgemisch Natur der Lésung 
H,O0 | ™/s0° | "/as- | hor _| al ?/s-Na 


| 


5° CO», 95%/» Luft 
10°/. CO,, 909/) Luft 
15°/. CO,, 85°/, Luft 
20°/, COs, 80°/) Luft 
259/° COs, 75°/, Luft 
33*/3°/9 COs, 66/3 °/ Luft 


2 
2 
pee. 
bang 
0 
0 


m bo bo bo bo P 


ocoooor 
cocoon. | 


-~ 
— 





Kontrollversuche, in denen die Ordnung der GefaBe eine 
andere war, gaben dasselbe Resultat. Bei den Fischen, die in 
H,O oder in den schwachen Salzlésungen waren, wurde die 
Haut der Flossen und des ganzen Koérpers rasch weiB. Bei 
stirkeren Konzentrationen der CO, trat das auch in den 
schwicheren Salzlésungen ein. 

Da es wegen der Giftigkeit reiner Chlornatriumlésungen 
nicht médglich war, héhere Konzentrationen des Salzes an- 
zuwenden, wurden noch einige Versuche mit einem Gemisch 
von NaCl -+- KCl -- CaCl, angestellt in dem Verhaltnis, in dem 
diese Salze im Seewasser enthalten sind. 


Tabelle VI. 





Zahl der iiberlebenden Fische nach 18 Std. 








25°%/, COs, 75°/, Luft I 


Gasgemisch Natur der Lésung 
O| | “le | im | ™/2-NaCl, CaCl, kal 
20°/, COs, 80°/, Luft ar 2 | 0 





| 

Man sieht wieder, da8 eine whet keine so starke 
entgiftende Wirkung hat wie eine ™/,-Lésung. Die Resultate 
sind in Ubereinstimmung mit den in Tabelle V erhaltenen. 
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Vor 13 Jahren wies Loeb in der Festschrift fiir A. Fick 
zuerst darauf hin, da8B ein fundamentaler Unterschied in der 
physiologischen Wirkung der Salze und Nichtleiter besteht, und 
spater wies er nach, daB die Giftwirkung der Elektrolyte zwar 
durch gewisse andere Elektrolyte, aber im allgemeinen nicht 
durch Nichtleiter aufgehoben werden kann. Wir stellten Ver- 
suche iiber die Entgiftung von CO, und HCl mit Dextrose und 
Rohrzucker an, die aber alle negativ verliefen. Dextrose und 
Rohrzucker hemmen die giftige Wirkung von Sauren nicht 
oder kaum merklich. 

Sumner behauptet,.daB, wenn man Fundulus in ein Gefa8 
mit destilliertem Wasser bringt, die Fische rasch sterben (in etwa 
2 bis 5 Tagen), da& aber der Zusatz von wenig Seewasser oder 
Salz sie am Leben erhalt. Sumner brachte immer relativ viele 
Fische in wenig destilliertes Wasser. Wir finden aber, daB, 
wenn man nur wenig Fische in viel destilliertes Wasser bringt, 
dieselben am Leben bleiben. Wenn man viele Fische in eine 
kleine Menge destilliertes Wasser bringt, wie das Sumner 
in seinen Versuchen tat, so kommt es vermutlich zu einer 
langsamen Vergiftung der Fische durch die von ihnen produ- 
zierte CO, und andere Excrete, und diese Vergiftung kann dann 
durch Salzzusatz aufgehoben werden. 

Es ist jedenfalls sicher, daB die SiiRwasserorganismen wehr- 
los gegen die Saurewirkung der CO, sind, und es ist zu ver- 
muten, da8 das ein weiterer Umstand ist, der es bedingt, dab 
die SiiB®wasserfauna lange nicht so reich ist wie die See- 
wasserfauna. 


Fen 
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Studien in der Chiorophyllgruppe. XIV. 
Von 


L. Marchlewski. 


Uber die Dualitat des Chlorophylls und das wechselnde 
Verhaltnis seiner Komponenten. 


Von 


C. A. Jacobson (Professor der Universitat Reno-Nevada) 
und L. Marchlewski. 


(Vorgelegt der Akademie der Wissenschaften zu Krakau.) 
(Eingegangen am 14. Januar 1912.) 
Mit 6 Tafeln. 


Es ist langst bekannt, das Blattgriin kein chemisches In- 
dividuum ist, sondern ein Gemisch zweier Farbstoffe, von denen 
der eine den Namen Chlorophyll kurzweg, und der andere Allo- 
chlorophyll’) erhielt. Unter den Forschern, die die Dualitat 
des Chlorophylls in Betracht zogen, sind zu nennen Stokes, 
Sorby’), Marchlewski und C. A. Schunck*) und Tswett*‘). 
Die Genannten haben bereits die Frage aufgeworfen, ob das 
Verhialtnis der beiden Farbstoffe ein konstantes ist oder nicht, 
und wahrend Tswett*) die Ansicht vertritt, daB beide Farb- 
stoffe immer im Verhaltnis 1:5 vorliegen, nahm Sorby an, daB 
dieses Verhiltnis variabel ist. Wir unternahmen Versuche, die 
auf das diskutierte Problem mehr Licht werfen sollten, und 
zwar im Anschlu8 an friihere Untersuchungen des einen von 


1) Marchlewski, Die Chemie der Chlorophylle usw. Braunschweig 


1909. 
2) Proc, Roy. Soc. 21, 442, 1873. 
3) Trans. Chem. Soc. 77, 1089, 1900. 
*) Ber. d. Deutsch. bot. Ges. 41, 1352, 1908. 
Le 
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uns, der besonders in einer Arbeit mit Marszalek*) auf die 
Variabilitat der Zusammensetzung der Chlorophyllane der Brenn- 
nesseln und der Acer-platanoides- Blatter hingewiesen hat. 

Da jede dieser Komponenten des Chlorophylls verschiedene 
Derivate bildet, deren Anzahl eine betrichtliche zu sein ver- 
spricht, so finden wir es fiir notwendig, um Mi®verstandnissen 
vorzubeugen, eine Abanderung in der Nomenklatur anzuwenden. 
Derjenige Farbstoff, der jedenfalls in den meisten Fallen in 
vorwiegender Menge vorkommt, soll jetzt als Neochlorophyll 
gekennzeichnet werden, wahrend fiir den zweiten, meist in 
untergeordneten Quantitaten auftretenden der alte Namen Allo- 
chlorophyll beibehalten wird. Die nichsten Abkémmlinge dieser 
Farbstofie werden sodann durch die gleichen Prefixe unter- 
schieden, z. B. Neochlorophyllan und Allochlorophyllan, wahrend 
das alte von Hoppe-Seyler eingefiihrte Wort Chlorophyllan 
seinen alten Inhalt beibehalt, d.h. die Mischung beider Saure- 
umwandlungsprodukte der Chlorophylle bezeichnen soll. Gleich- 
artig wird die Bezeichnung fortan nur fiir die Mischung beider 
griiner Farbstoffe angewandt, wie sie in wechselndem Mengen- 
verhaéltnis in den Blaittern vorkommt. In der vorliegenden 
Arbeit bringen wir vier verschiedene Beweise fiir unsere Be- 
hauptung, daB das Mengenverhiltnis des Neochlorophylls zum 
Allochlorophyll ein wechselndes ist, und zwar nicht nur in Ab- 
hangigkeit von der Natur der untersuchten Pflanzen, sondern 
auch in Blattern derselben Pflanze in Abhangigkeit von auBeren 
Einfliissen. 

Erstens: die Menge des Allochlorophyllans, die aus Blattern 
des Acer platanoides verschiedener Jahrginge isoliert werden 
kann, ist verschieden. 

Zweitens: die Absorptionsbander im sichtbaren Teil des 
Spektrums, die von Chlorophyllanen verschiedener Pflanzen er- 
zeugt werden, sind der Lage nach sehr verschieden, trotzdem 
dieselben nach identischen Methoden dargestellt werden. 

Drittens: dasselbe gilt in bezug auf die Absorption im 
ultravioletten Teil des Spektrums. 

Viertens: die Extinktionskoeffizienten von Lésungen ver- 
schiedener Chlorophylilane, gemessen in demselben monochroma- 
tischen Licht, kénnen verschieden sein. 

4) Diese Zeitschr. 35, 413, 1911. 
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Die Resultate unserer Forschungen sollen in der oben 
skizzierten Reihenfolge diskutiert werden. 

Aus den Untersuchungen von Marchlewski und Mars- 
zalek") folgte, daB Acer-platanoides-Blatter, die im Jahre 1910 
in der Ukraina gesammelt wurden, ein Chlorophyllan lieferten, 
aus dem nach dem Verfahren von Marchlewski und Malarski?) 
28,7°/, Allochlorophyllan isoliert werden konnten. Im _ ver- 
gangenen Sommer (1911) erhielten wir Blatter aus derselben 
Gegend; dieselben wurden in der namlichen Art auf Chloro- 
phyllan und Allochlorophyllan verarbeitet. Aus letzteren ge- 
wannen wir aber nur 3,1°/, des Chlorophyllans. Der Sommer 
von 1910 war in der Ukraina sehr trocken, wahrend um- 
gekehrt im Sommer 1911 dort unaufhérliche Regengiisse 
herrschten. Wir verglichen auch Brennesselblatterchlorophylian 
der 1910er und 19ller Ernten und fanden, daB das 19ller 
Chloropbyllan weit reicher an Allochlorophyllan war als das 
erstere. Der Sommer von 1910 war ein Durchschnittssommer, 
waihrend im Jahre 1911 in West-Galizien eine seltene Diirre 
herrschte. Aus diesen zwei Beispielen folgt, da8 die klimatischen 
Verhaltnisse von groBem Einflu8 auf die Produktion des einen 
oder anderen Bestandteils des Chlorophyllans sind. 

Fiir die vorliegenden Untersuchungen hatten wir folgende 
Blatterarten zur Verfiigung: Acer ps.-platanus, Acer pla- 
tanoides, Acer campestre, Platanus occidentalis, Isatis 
tinctoria, Acer ps.-platanus purpurescens, Acer dasy- 
carpum und zwei verschiedene Blaitterproben von Acer ne- 
gundo, auferdem Chlorophyllane aus Medicago sativa, 
Brennesseln und Galeopsis tetrahyt. 

Alle erwahnten Blatter mit Ausnahme der Acer pla- 
tanoides wurden im vergangenen Sommer im _ botanischen 
Garten der hiesigen Universitat gesammelt, waihrend das Chloro- 
phyllan der Medicago sativa von Feldern der Nevada Agri- 
cultural exp. Station stammte. 

Die beiden griinen Farbstoffe wurden nicht in dem Zu- 
stande, wie sie in den Blittern vorkommen, untersucht, sondern 
in Form von Derivaten, die unter der Einwirkung-von schwachen 


1) Lc. 
*) Diese Zeitschr. 21, 529, 1909. 
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Saéuren aus ihnen entstehen. Wir verwandelten mit anderen 
Worten das Neochlorophyll und Allochlorophyll, die in alko- 
holischen Blatterextrakten vorlagen, in die entsprechenden 
Chlorophyllane. Dieses Gemisch wurde aus jeder Art der 
Blatter in gleicher Weise erhalten: Die getrockneten und 
pulverisierten Blatter wurden mit dem gleichen Volumen 
95°/,igen siedenden Alkohols behandelt, */, Stunde lang ge- 
mischt und dann bei einem Druck von bis 300 Atm. gepreBt. 
Das Praparat wurde sodann filtriert und mit 10°/,iger Oxal- 
siure versetzt (1 Teil der Saure zu 15 Teilen Farbstofflésung). 
Die Lésung stand iiber Nacht, und am nichsten Tage wurde 
das gebildete Chlorophyllan abfiltriert, mit Alkohol gewaschen 
und schlieBlich nach der Methode, die E. Schunck*) zur 
Reinigung von Phylloxanthin anwandte, umgelést. 

Das Chlorophyllan wurde schlieBlich zuerst kurze Zeit im 
Dampfschrank und schlieBlich im Vakuum iiber Schwefelsaure 
bis zum konstanten Gewicht getrocknet. 

Aus sémtlichen Chlorophyllanen wurden Lésungen in Chloro- 
form bereitet, die in 1 ccm 0,0004 g enthielten. Die Farbe 
aller Chlorophyllane war nicht gleich. Die Farbe schwankte 
vielmehr von olivgriin im Falle der Chlorophyllane von Brenn- 
nesseln und Acer campestre zu braunrot im Falle des Acer 
negundo. Dazwischen konnten die anderen Lésungen einge- 
gliedert werden. Diesen Variationen in den Fiarbungen ent- 
sprachen auch Unterschiede in den Absorptionsspektren, be- 
sonders in bezug auf das IV. und V. Band, die in der griinen 
Spektrumregion gelegen sind. Im Falle der olivgriinen Lésungen 
war das IV. Band schmiler als das V., welch letzteres breit und 
gut ausgepragt erschien, wahrend in den braunroten Lésungen 
das IV. Band breit erschien und das V. so schwach war, da 
eine genaue Messung seiner Lage in Wellenlangen schwer durch- 
zufiihren war. Im Falle des Platanus-occidentalis-Chloro- 
phyllans erschienen das IV. und V. Band ungefahr von gleicher 
Starke und Breite. Diese Unterschiede werden auch durch die 
Tabellen I bis III demonstriert, die die Wellenlingen der Ab- 
sorptionsbander der Brennesseln, Acer-negundo- und Platanus 
occidentalis-Chlorophyllane enthalten. Diese drei Beispiele 
wurden als typische gewahlt, indem die Brennessel und Acer- 
~ 1) Proc, Roy. Soc. 50, 303, 1891. 
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negundo-Chlorophyllane die beiden Extreme vorstellen, wahrend 
das Platanus-Chlorophyllan eine Mittelstellung einnimmt. 
Auch Photographien dieser Spektren wurden aufgenommen und 
hier reproduziert ; als Orientierungslinien wurden die des Helium- 
emisionsspektrums aufgenommen. 

Die Reproduktionen dieser Spektren finden sich auf 
Platten I bis III"). Leider werden die Unterschiede in den Ab- 
sorptionen im Griin nicht besonders deutlich wiedergegeben, 
weil die benutzten Platten (Panchromatic B von Wratten und 
Wainwright, Croydon) gerade in diesem Spektrumbereich wenig 
empfindlich sind. Eine Bestatigung der besprochenen Verhilt- 
nisse wird iibrigens durch die Extinktionskoeffizienten gegeben, 
woriiber weiter unten berichtet wird. 


Tabelle I. 
Spektrum des Chlorophyllans der Brennesselblatter (1910). 
Konzentration: 1 cem (Chloroform) == 0,0004 8 oni eno 








1 mm 3 mm 5 mm 7 mm 10 mm 





1 652,8—648,0 | i 687,0— 644,5 “1 690,0—641,5 | 4 697,5— 6373 
615,1—598,4 | 2 617,2—593,5 | ' 619,5—592.4 4 621,7—589,7 


4 680,0—654,0 2 
A 
4 567,7—557,5 | 4 569,8—556,2 | 4 571,2—555,5 4 574,8—554.3 
A 
A 


4 614,6—597,0 


4 540,4—530,8 542,1—530,8 | 4 542,3—530,2 | a 544, 8—529,0 | 2 545,6—524.4 
A 512,3—498,2 512,7—496,8 | 2 514,3—493,5 | 2 516,2—494,3 | 2 518,8—4899 


Intensititsreihenfolge: I > V > IV > I> Ii. 


Tabelle II. 


Spektrum des Chlorophyllans der Acer-negundo- Blatter. 
Konzentration: 1 ccm | Sauna) oe = 0,0004 & Caleseghgtion. 








7mm 10 mm 


1 672,6—650,5 | a 677,6—645,0 | “2. 681,0—640,1 2 684,0—6378 | 2 686,5—634 5 
4 605,5— 593,5 | 2 608,7—592,4 | 4 609,2—591,2 | 4 613,4—590,0 | i 616,8—585,5 
A 564,3—556,2 | 1 568,4—556,8 4 569,1—556,8 | 4 573,0—554,3 4 575,5—552,2 


4 540,4—532,5 | 4 540,7—531,3 1a s42,3—s180 |i 545,0—s11.8 \ ia 
: . 





A 525,4—521,7 | A 526,7—519,3 | 
Spuren Spuren Spuren Spuren 


Intensitatsreihenfolge: I > IVa —IVb > II > III >V. 
1) Platte I: Chlorophyllan der Brennessel. 


» II: Chlorophyllan der Acer-negundo-Blatter. 
» III: Chlorophyllan der Platanus-occidentalis- Blatter. 














37,3 
89,7 


24.4 
89.9 


34,5 
B5,5 
52,2 


931 
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Tabelle III. 














Spektrum des Chlorophyllans der Plat identalis-Blatter. 
Konzentration: 1 com Chloroform = 0,0004 g Chlorophyllan. 
Schich-| ao ee Tey 
ten- 1 mm | 3 mm 5 mm | 7mm 10 mm 
dick ; 7 
Band I 4 682,3—651,5 | 1 680,5—643,5 | 1 684,0—641,6 1 684,6—638,3 1 688,3—635,4 
, IL] 4 603,8—594,7 | 4 609,7—595,5 | 4 611,7—592,0 2 616,0—589,7 2 617,3—587,5 
. a -- 2 565,7—557,5 | 4 568,2—565,3 | 2 571,0—551,8 | 4 573,7—661,3 
. IV] A 531,1—532,2 4 538,6—533,7 | 4 542,5—530,0 | 4 543,2—527,2 A 547 3—493.3 
a — 4 510,7—499,6 | 4 512,7—495,7 4 513,7—495,0 ’ " 








Intensitatsreihenfolge: I >> IV—V > II > III. 


Ein Vergleich der Werte obiger Tabellen zeigt weiterhin, 
daB die Lage des I. Bandes der drei Chlorophyllanarten nicht 
gleich ist. Dieser Umstand kommt bei der Untersuchung sehr 
diinner Schichten zum Vorschein. Die Wellenlingenwerte fiir 
Band I der 1 mm-Schicht lauten: 


Brennessel-Chlorophyllan . . . 680,0—654,0 ux 
Acer - negundo- as . . . 672,6—650,6 ,, 
Platanus-occident. ,, . . . 682,3—6651,5 ,, 


Das Band des Acer-negundo-Chlorophyllans ist etwas 
nach dem Violett hin verschoben und besitzt einen Schatten auf 
der weniger gebrochenen Seite. AuBerdem zeigt dieses Chloro- 
phyllan eine ,,Spaltung‘‘ des IV. Bandes, die in diinneren 
Schichten deutlich zum Vorschein kommt. 

Ein direkter Vergleich des Acer- negundo-Chlorophyllans 
mit dem Allochlorophyllan, das nach der Methode von March- 
lewski und Malarski dargestellt war, zeigt weitgehende Ahn- 
lichkeit. Man kommt zu dem Schlusse, daB diese Blatterart 
ein Chlorophyllan liefert, das weitaus zum gréBten Teil aus 
Allochlorophyllan besteht. Platte IV zeigt das Spektrum des 
Allochlorophyllans im weniger gebrochenen Spektrumteil. 

Platte V enthalt das Spektrum dreier verschiedener Chloro- 
phyllanarten, wodurch die Unterschiede noch besser gekenn- 
zeichnet werden. Auch hier springt die Ahnlichkeit des Acer ne- 
gundo-Chlorophyllans mit dem Allochlorophyllan in die Augen. 

Das Spektrum des Platanus - occidentalis -Chlorophyllans 
erscheint nahezu identisch mit dem eines kiinstlichen Gemisches 
von gleichen Teilen des Brennessel- und Allochlorophyllans. 
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Das Spektrum im Ultraviolett ist noch viel beweisender 
fiir die Verschiedenheit der untersuchten Chlorophyllane, Unter- 
suchen wir zunichst das Spektrum des Acer negundo- 
Chloropbyllans, so finden wir (Platte VI), daB es vor allem 
durch drei deutliche Absorptionsbander ausgezeichnet ist (ein 
viertes ist kaum angedeutet), von denen das starkste am 
wenigsten, das schwiachste am starksten gebrochen ist. Die 
Lage der Bander wurde durch Ausmessung auf der Platte mit 
Hilfe eines Komparators im Vergleich mit den Linien des 
Kupferbogenlichtes ermittelt. Platte VII zeigt das Spektrum 
des reinen Allochlorophyllans. Der Vergleich der Platten zeigt 
wiederum die groSe Ahnlichkeit beider Substanzen. Fiir 
alle photographischen Aufnahmen im Ultraviolett wurden sehr 
verdiinnte Lésungeri angewandt, 5 ccm der _ urspriinglichen 
Lésungen wurden zu 50 ccm mit Chloroform verdiinnt. Die 
sechs Aufnahmen jeder Platte beziehen sich auf 2, 4, 6, 8, 
10 und 12 mm Schichtendicken. 


Tabelle VI. 
Spektrum des Acer-negundo-Chlorophyllans, 





Schichtendicke 


mm 


Band IV Band I 











| | 
| Band II Band II | 


436, 5—442,8 
433,5—446,4 
431,1—450,3 
427,2—454,2 
424 9—455,6 
457,3 


—_ spurenweise _ 
_ 411,3—419,2 | 
— | 410,0—421,3 | 
370,8—377,0 | 407,0—422,3 | 
369,0—379,0 | 404,8—422.9 | 
367,3—380,0 | 401,7 


Tabelle VII. 
Spektrum des reinen Allochlorophyllans. 














Schichtendicke Band III 


10 


367,7—376,6 
366,2—378,4 
364,3—379,2 


412,7—420,5 
410,0—423,0 
409,2—424,3 
408,0—425,4 


437,0—443,7 
433,3—447,7 
431,3—451,2 
429 2—454,8 
427,0—456,8 





12 362,7—380,3 | 406,7-____—_——_458,5 
Aus diesen Messungen ist zu ersehen, daB die Lage der 
Bander beider Substanzen praktisch genommen die gleiche ist. 
Etwas gréBere Unterschiede verzeichnen die Wellenlangen, die 
sich auf den stirker gebrochenen Rand des III. bzw. IV. Bandes 
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beziehen. Dieses Band ist aber tiberhaupt nur 4uBerst matt, 
wodurch die Messungen sehr erschwert werden. 

Ein Vergleich der obigen Allochlorophyllanwerte mit den- 
jenigen, die friher von Marchlewski und Malarski gegeben 
wurden, zeigen einen Unterschied, der jedoch auf die Natur 
des angewandten Lésungsmittels zuriickzufiihren ist. Erneute 
Aufnahmen der Spektren von Ather- und Chloroformlésungen 
des Allochlorophyllans haben bestatigt, daB die Bander der 
letzteren mehr nach Rot hin verschoben erscheinen. 

Das Allochlorophyllanspektrum (Platte VII) zeigt keine 
Absorption zwischen den oben angegebenen Bandern II und III. 
Eine Spur eines solchen Bandes ist aber auf der Platte VI des 
Acer-negundo-Spektrums zu beobachten. Starker kommt 
dieses Band auf Platte VIII des Platanus-occidentalis- 
Chlorophbyllan zum Vorschein und am starksten auf Platte IX 
des Brennesselchlorophyllanspektrums. Die letztgenannte Platte 
zeigt auch Band I nur schwach und schmal, dafiir Band II stark 
und breit. Band I und II sind ungefahr gleich stark auf 
Platte VIII, wodurch angezeigt wird, ebenso wie durch das 
Spektrum im weniger gebrochenen Teil, daB Platanus-occiden- 
talis-Chlorophyllan ungefahr gleiche Mengen von Neo- und 
Allochlorophyllan enthalt. 

Aus dem Gesagten kann der Schlu8 gezogen werden, daB 
das Spektrum des Chlorophyllans im Ultraviolett wie folgt zu- 
sammengesetzt ist: Bander I und IV werden durch Allochloro- 
phyllan verursacht, Band III riihrt von Neochlorophyllan her, 
und Band II ist beiden Chlorophyllanen gemein. 

Die beiden folgenden Tabellen geben die Lage der Absorp- 
tionsbander der Chlorophyllane der Brennessel und des Platanus 
occidentalis an. 

Tabelle VI. 
Spektrum des Chlorophyllans der Platanus-occidentalis-Blatter. 








Schichtendicke) BandIV | BandIII | BandII | BandI 


En | 415,4—419,2  437,5—444,3 
366,8—376,8 
364,8—378,1 
362,9—378,6 
358,6—379,0 


391,8—399,7  408,3—423,1  434,7—447,3 
389,7—400,7 | 405,5—427,5 432,8—449,6 
387,8 426.5 | 430,9—452,3 
384,2 — -455,2 











vs ‘is 410,2—422.6 | 436,5—445,9 
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Tabelle VII. 
Spektrum des Chlorophyllans der Brennesselblatter (1910). 





Schichtendicke Band III 
mm 
2 a | 407,0—421,6 | ie 

4 367,8—376,7 404,8—423,4 | 433,4—442,7 
6 365,0—377,8 389,2—494.8 | 431,9—443,2 
. 362,3—381,6 384,8—426,2 | 430,7—443,7 
10 358,8—382,8 383,7—427,9 | 429,7—445,0 
12 98,7 —__—_ 446,8 





Um endlich die charakteristischen Unterschiede in den 
Spektren der drei verglichenen Chlorophyllanarten noch deutlicher 
zu machen, haben wir die Spektren auf derselben Platte auf- 
genommen (Platte X). Die beiden Aufnahmen unterhalb der 
Kupferlinien beziehen sich auf Acer-negundo-Chlorophyllan, 
dann folgen die Spektren der Brennessel und endlich des Pla- 
tanus-occidentalis-Chlorophyllans. 

Eine andere Methode, die zum Beweis des variablen Ver- 
haltnisses der beiden griinen Blatterfarbstoffe herangezogen 
wurde, basierte auf der Messung der Extinktionskoeffizienten. 
Wie bereits zu Anfang dieser Mitteilung hervorgehoben wurde, 
zeigen diejenigen Chlorophyllane, die iiberwiegend aus Allo- 
chlorophyllan bestehen, nur schwache Absorptionen im griinen 
Teil des Spektrums (um / 505 herum). Die Absorption in dieser 
Region wird starker mit Zunahme des Neochlorophylangehaltes. 
Durch Kombinierung eines Monochromaters mit dem Spektro- 
photometer von Kénig und Martens konnten Extinktions- 
koeffizienten gemessen werden fiir die Wellenlange 501 bis 505 
bis 509, die ungefaihr der Mitte des fiinften Chlorophyllanbandes 
entspricht. Die Lésungen enthielten 0,0002 ¢ Chlorophyllan; 
gemessen wurde in 10 mm-Schichten. 


Acer-negundo-Chlorophyllan: 
(tt, = 159,24, «a, = 17,44 


log tang a — log tang a 


E= 7” ER aoe 










































Dualitét d, Chlorophylls u. wechselndes Verh. seiner Komponenten. 





Brennessel-Chlorophyllan : 
«, = 167,50, «, = 10,34 


log tang 3 — log tang ? i 
peso =e 1,97. | 





1 (d) 


Platanus-occidentalis-Chlorophyllan: 
a, = 163,80, «a, = 13,92, 
E =1,76. 

Aus diesen Werten folgt wiederum, da8 Platanus-occi- 
dentalis-Chlorophyllan eine Mittelstellung unter den anderen 
beiden einnimmt. 

Die obige Untersuchung zeigt unzweifelhaft, daB die beiden 
Bestandteile des Chlorophyllans, also auch die des Chlorophylls, 
nicht in konstantem Verhialtnis auftreten. 

Um dem Einwand vorzubeugen, daB die verschiedenen 
Léslichkeiten der beiden Chlorophyllane, auf die Zusammen- 
setzung des Chlorophyllans bei seiner Darstellung von Einflu8 
sein kann, haben wir die folgenden Versuche ausgefiihrt. Ein 
alkoholischer Chlorophyllextrakt der Acer-platanoides- Blatter 
(1911) wurde auf die oben beschriebene Art hergestellt und 
sein Extinktionskoeffizient fiir Natriumlicht bestimmt; gefunden 
wurde 14,12. Andererseits wurde ein alkoholischer Extrakt 
der Brennessel (1911) hergestellt und derselbe so weit mit 
Alkohol verdiinnt, bis sein Extinktionskoeffizient dem obigen 
nahezu gleich kam (gef. 14,30). 

Je 11 dieser Lésungen wurde in genau derselben Art auf 
Chlorophyllan verarbeitet; d. h. zu jedem wurden 25 com Oxal- 
siurelésung zugesetzt, die abgeschiedenen Chlorophyllane zu 
gleicher Zeit abfiltriert und mit der gleichen Alkoholmenge ge- 
waschen. Nach dem Trocknen wurden beide in je 25 ccm 
Chloroform gelést, die Lésungen konzentriert, so daB in beiden 
Filien je 4ccm resultierten. Beide Lésungen wurden dann 
mit je 30 ccm 96°/,igen Alkohols gefallt. 225 cem Alkohol 
wurden dann in jedem Falle zum Waschen benutzt. Die ge- 
trockneten Chlorophyllane wurden dann in Chloroform gelést, 
wobei Lésungen entstanden, die pro 1 ccm 0,0004g Chloro- 
phyllan enthielten. Diese wurden dann verdiinnt wie oben an- 


gegeben und im Ultraviolett photographiert. Soweit wir be- 
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urteilen konnten, waren die Absorptionen in beiden Fallen die 
gleichen, woraus zu schlieBen war, daB die beiden Komponenten 
in den Chlorophyllanen in den gleichen Mengenverhiltnissen 
vorlagen. Indem wir weiterhin die Lésungs- und Fallungs- 
bedingungen im Falle beider Chlorophyllane weit auBerhalb der 
bei ihrer Darstellung innegehaltenen Grenzen anderten, durften 
wir eine Anderung der spektralen Eigenschaften nur dann er- 
warten, wenn Lésungsmittel das Mengenverhaltnis des Chloro- 
phyllankomponenten merklich beeinflussen kénnten. Wir fanden 
aber keine Anderung in den Spektren. Die Versuche wurden 
wie folgt ausgefiihrt: gleiche Mengen der Chlorophyllane wurden 
in Chloroform gelést, und zwar das der Acer-platanoides- 
Blatter in der doppelten Menge im Vergleich zu der zuerst an- 
gewandten, das der Brennesselblitter in der */,-Menge. Beide 
Lésungen wurden mit Alkohol gefallt, bei der ersten war das 
Verhaltnis von Chloroform zu Alkohol ebenso wie vorher, bei 
der zweiten war das Alkoholquantum dreimal gréBer als vor- 
hin. Die erhaltenen Chlorophyllane wurden abfiltriert, ge- 
trocknet und Lésungen gleicher Konzentration hergestellt. Die 
Photographien dieser Lésungen im Ultraviolett zeigten das gleiche 
Verhaltnis der Absorptionsbander. 

Platte XI zeigt das Brennesselchlorophyllanspektrum und 
Platte XII das des Acer-platanoides-Chlorophyllans. Platte XI 
zeigt auch, daB die Brennesselblaitter 1911 mehr Allochlorophyll 
enthielten als die der Ernte 1910 (Platte IX). 


Die vier hier mitgeteilten Untersuchungsmethoden beweisen 
somit, daB das Verhiltnis des Neochlorophylls zum Allochloro- 
phyll kein konstantes ist. Es ist verschieden in Blattern ver- 
schiedener Pflanzenarten ; einige, wie Acer negundo, kénnen vor- 
wiegend Allochlorophyll enthalten, andere, wie Brennessel, konnen 
nur wenig desselben fiihren. Dieses Verhaltnis kann aber auch 
innerhalb derselben Pflanzenart variieren, was bis jetzt beson- 
ders fiir Acer platanoides gezeigt wurde. Die weitere Ent- 
wicklung der hier besprochenen Methoden erméglicht, das ge- 
nannte Mengenverhiltnis genauer numerisch ~ auszudriicken. 
Unsere nichste Mitteilung soll dieses Thema zum Gegenstand 
haben. 











Uber die Entgiftang von Natriumbromid. 


Von 
Jacques Loeb und Hardolph Wasteneys. 


(Aus dem Rockefeller Institute, New York.) 


(Eingegangen am 12, Januar 1912.) 


1. Wir kénnen zwischen artfremden und arteigenen Ionen 
unterscheiden. Wir wollen in dieser Arbeit die Frage auf- 
werfen, ob die Gesetze der Entgiftung artfremder Ionen mit 
denen fiir die Entgiftung arteigener Ionen identisch sind. Wir 
beginnen mit Versuchen an NaBr, wobei Br das artfremde 
Ion ist. Es eignet sich besonders gut fiir Entgiftungsversuche, 
da die Fische durch dasselbe rasch betéubt werden und auf 
der Seite oder dem Riicken liegen und schwimmen. Sie kénnen 
tagelang in diesem betéubten Zustande liegen ehe sie sterben. 
Es handelt sich um eine Wirkung des Br auf das Zentral- 
nervensystem, vielleicht auf die mit dem Acusticus zusammen- 
hingenden Zentren. Da schon sehr geringe Dosen von NaBr 
diese Wirkung hervorrufen, so ist diese Substanz fiir die Ent- 
giftungsversuche sehr geeignet. 

Die Versuche wurden wieder an Fundulus angestellt, ein 
Fisch, der (wie nochmals erwahnt sein soll) im Seewasser so- 
wohl wie im destillierten Wasser leben kann. Je 6 Fische 
wurden in 500 ccm der Lésung gebracht und jeden Tag die 
Zahl der iiberlebenden Fische festgestellt. Die Temperatur 
schwankte um 18°. 

Die ersten zwei Tabellen sollen zeigen, bis zu welchem 
Grade die Entgiftung méglich ist. Die eine Tabelle gibt das 
Verhalten der Fische in verschiedenen Konzentrationen einer 
reinen Natriumbromidlésung; die zweite Tabelle gibt das Ver- 
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halten der Fische in Bromnatriumlésungen derselben Konzen- 
tration, nur mit dem Unterschied, da8 die Lésung in ™/,-NaCl 
-++-CaCl,-+- KCl statt in destilliertem Wasser angefertigt war. 
(Die drei Salze waren im iiblichen Verhiltnis von 100 Mole- 
kiilen NaCl, 1,5 Molekiilen CaCl,, 2,2 Molekiilen KCl.) Die 
Tiere blieben in der letzteren Lésung nicht nur viel linger am 
Leben, sie blieben auch gesund, wiahrend sie in den reinen 
Bromnatriumlésungen meist auf der Seite lagen, also die Brom- 
vergiftung zeigten. Um nun in der Tabelle nicht nur die Zah| 
der iiberlebenden, sondern auch die relative Zahl der gesunden 
und erkrankten Fische erkennen zu lassen, bedienen wir uns 
folgender Darstellung. Wenn in einer Lésung 6 Fische am 
Leben, aber 2 gesund und 4 erkrankt sind, so wird in der 
Tabelle die Zahl der iiberlebenden Fische als eine Summe dar- 
gestellt, wobei der erste Summand die gesunden, der zweite 
die kranken Fische bezeichnet; sind also 2 gesund und 4 krank, 
so wird das Resultat in der Form 2-+-4 ausgedriickt. Sind 
4 gesund und 2 krank, so schreiben wir 4-|-2. Sind alle 
iiberlebenden Fische gesund, so schreiben wir bloB eine Zahl; 
sind alle iiberlebenden Fische, sagen wir 3, krank, so schreiben 
wir 0-3. Wo also die Zahl der iiberlebenden Fische durch 
eine Summe ausgedriickt ist, bedeutet der zweite Summand 
immer die Zahl der auf der Seite liegenden Fische, die die 
Bromvergiftung zeigen. 


Tabelle [*). 





Zahl der iiberlebenden Fische in 
40 | 80 | 160 | 200 | 250 | 








| 
6 | 4+2 3+3 
aa 3+3 0+6 
+ 2 0+1 0+4 
+3 | 0 0 
oe 

i 








') In bezug auf die Natur der Lésungen sei folgendes bemerkt. 
30 com "/,-NaBr in 100 ccm H,O bedeutet, daB zu 30 ccm "/,-NaBr 
70 com H,O zugesetzt wurden. 30 com ™/,-NaBr in }00 com ™/,-NaCl 
+ KCl+ CaCl, bedeutet, daB zu 30 com "/,-NaBr so viel der Mischung 
von NaCl -+- KCl-+-CaCi, zugesetzt wurde, daB die Lésung in bezug auf 
die letztere Mischung ™/, war. 
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Man sieht also, da8 in einer Lésung von 2,0ccm ™/,-NaBr 
in 100 ccm H,O nach 4 Tagen bereits 2 Fische erkrankt sind 
und da8 nach 6 Tagen alle Fische tot sind. In einer Mischung 
von 20 ccm ™/,-NaBr-+-80 ccm H,O zeigten bereits nach 
24 Stunden 2 Fische die charakteristischen Symptome der NaBr- 
Vergiftung. Die niedrige Konzentration der Lésungen war 
nicht fiir das Resultat verantwortlich, da die Fische in Lé- 
sungen von NaCl von derselben Konzentration dauernd am 
Leben bleiben. 

Gleichzeitig mit diesem Versuche, d. h. mit demselben 
Material und derselben Temperatur wurde eine korrespondierende 
Versuchsreihe angestellt, in der die Konzentrationen des NaBr 
genau dieselben waren; nur wie schon erwahnt, daB das Lé- 
sungsmittel nicht reines Wasser, sondern eine ™/,-Lésung von 
NaCl +- CaCl, + KCl war. Der entgiftende Einflu8 dieser Lé- 
sung wird aus Tabelle II ohne weiteres deutlich. 


Tabelle II. 





Zahl der iiberlebenden Fische in 
4,0 80 | 160 | 200 | 250 | 300 





| 
| | 5+1 


Ls | 


| 





6 
6 
6 
6 
6 





| 
| | 

Vergleicht man Tabelle II mit Tabelle I, so ergibt sich, 
da8 nach 6 Tagen, als in der reinen NaBr-Lésung alle Fische 
an Bromvergiftung gestorben, dieselben in derselben Lésung 
von NaBr durch den Zusatz von NaCl, KCl und CaCl, alle 
(mit Ausnahme von einem Fisch) am Leben erhalten und von 
der Bromvergiftung frei waren. 

Will man das Resultat nach der Durchlassigkeitstheorie 
erklaren, so mu8 man sagen, daB der Zusatz von NaCl -+- KCl 
-+ CaCl, die Haut und Kiemen der Fische fiir die hier benutzten 
Dosen von NaBr dauernd oder fiir lange Zeit undurchgingig 
machte. Die Fische der Tabelle II starben schlieBlich auch, 
aber fast alle ohne Symptome der Bromvergiftung. 
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2. Es laBt sich leicht zeigen, da8 NaBr von nicht zu 
hoher Konzentration auch durch eine reine NaCl-Lésung ent- 
giftet werden kann; und da8 der Entgiftungskoeffizient NaBr/NaCl 
nahezu gleich 1 ist, d.h. daB der Zusatz der nahezu gleichen 
molekularen Menge von NaCl zu NaBr ausreicht, die Entgif- 


tung von NaBr sicher herbeizufiihren. Von den sehr zahl- 
reichen Versuchen sollen 4 zur Erliuterung mitgeteilt werden; 


namlich fiir 1, 4, 8 und 20 ccm ™/,-NaBr in 100 com der Lésung. 


Tabelle III. 





Zahl der iiberlebenden Fische in 1 ccm ™/,-NaBr 
in 100 ccm H,O + 
0 0,1 0,2 0,4 0,6 0,8 10 | 12| 1,4 
ecm ™/,-NaCl 





_ —————— = — ———_ = —- | — 
2 |5+1/54+1/54+1)| 6 6/6jfe6| 
4 2+3 2+1 243/343'34+2)' 6 6 | 
6 |04+4/ 042 041/243) 4 | 541 5 

Die Fische, die 1,0 oder mehr ™/,-NaCl enthielten, blieben 
von der Bromvergiftung dauernd oder wenigstens sehr lange 
verschont. 


6 6 
5 6 
5 5 





Tabelle IV. 





Nach Zahl der iiberlebenden Fische in 4,0 com ™/,-NaBr + 

Tegn | 95 | 10 | 20 | 40 | 62 | 125 | 187 
= com ™/,-NaCl in 100 ccm H,O 

3 442 | 5+1 | 6 | 6 

5 0 | 243 | 343 6 | 6 

1 — | O44 | 145 5 6| 66 





Die Fische, die in Lésungen waren, die 4ccm oder mehr 
NaCl enthielten, blieben von der NaBr-Vergiftung dauernd oder 
sehr lange verschont. 


Tabelle V. 





Zahi der iiberlebenden Fische in 8 com ™/,-NaBr 
+10} 20 | 30 | 40 | 50 | 60 | 80 | 100 
com ™/,-NaCl in 100 com H,O 











145) 5+1/34+3/)44+2/5+1 6 
0+5|0+2|3+3/24+3/| & 6 4 
0 | 141/041) 0 5 6 | 3 


| 
| 








6 
+ 
+ 


1 
1 
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Die Entgiftung trat hier beim Zusatz von 5,0 ccm ™/,-NaCl 
ein, war aber beim Zusatz von 8 ccm ™/,-NaCl offenbar nicht 
volistindig ; war aber volistandig bei Zusatz von 10,0 ccm ™/,-NaCl. 


Tabelle VI. 








Nach Zahl der iiberlebenden Fische in 20 com ™/,-NaBr 
Tagen 


+0 | 50 | 100 | 15,0 | 20,0 | 25,0 com ™/,-Nacl 


3 0+2 342/,/4+1: 6 | 5& 6 
6 0 | 043;)342; 2 |; 8 | 5 


Die schiitzende Wirkung des NaCl trat in diesem Falle 
noch nicht bei Zusatz von 10,0 ccm ™/,-NaCl, wohl aber bei 
Zusatz von 15,0 ccm oder mehr NaCl ein. 

Aus diesen und vielen anderen Versuchen diirfen wir 
schlieBen, daB der Entgiftungskoeffizient von NaBr/NaCl etwa 
ungefahr gleich 1, oder ein wenig gréBer als 1 ist. 

3. Es war von groBem Interesse, den Entgiftungskoeffizienten 
von NaBr durch CaCl, zu bestimmen. Die Versuche geben 
den Eindruck, als ob CaCl, ungefaéhr zweimal so wirksam fiir 
die Entgiftung von NaBr ist als NaCl. 


Tabelle VII. 





Nach  |Zahl der iiberlebenden Fische in 2 ccm ™/,-NaBr in 100 com H,O 


+0 | 01 | O04 | 08 | 10 | 15 | 2,0 com ™/,-CaCl, 
0+1/04+2/04+6) 6 i 4] 5 

O+1 O (341,242) 6 4 5 

ll 0+1 \341\/242| 6 | 4 5 

1,0 com ™/,-CaCl, entgiftet also 2 com ™/,-NaBr in 


100 com H,0O. 





Tabelle VIII. 





Nach _|Zahl der iiberlebenden Fische in 4 ccm "/,-NaBr in 100 com H,O 
Tagen +05 | 10 20 | 40 | 62 ccm, CaCl, 


4 6+1 | 6 6 6 6 
7 145 | 244 | 6 6 6 
ll 0+3 | 441 | 5& 5 5 


4 com ™/,-NaBr werden also durch 2,0 com ™/,-CaCl, 
entgiftet. 

In derselben Weise wurde ermittelt, daB 8 ccm ™/,-NaBr 
in 100 ccm H,O durch 4 bis 5 com ™/,-CaCl, entgiftet werden. 
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Vergleicht man diese Zahlen mit den fiir die Entgiftung 
von NaBr durch NaCl gefundenen Zahlen, so gewinnt man 
den Eindruck, daB CaCl, ungefahr zweimal so stark entgiftend 
wirkt wie NaCl. Dieses Resultat erweckt den Eindruck, als 
ob in diesem Falle das Cl-Ion das entgiftende Ion sei. Diese 
Ansicht erhalt vielleicht eine Stiitze durch die Tatsache, daB 
die entgiftende Kraft von MgCl, auf NaBr ungefahr ebenso 
groB ist wie die entgiftende Kraft von CaCl,, wahrend die ent- 
giftende Kraft von MgCl, auf KCl sowohl wie auf NaCl sehr 
gering ist’). Da in diesen beiden letzteren Fillen die giftige 
sowohl wie die entgiftende Wirkung vom Kation ausgeht, so 
scheint das die Vermutung zu stiitzen, daB das entgiftende 
Anion bei der Entgiftung von Brom das Cl-Ion ist. 

Es lag im Anschlu8 an diese Beobachtungen nahe, Ver- 
suche dariiber anzustellen, ob CaBr, ebenfalls imstande ist, 
eine NaBr-Lésung zu entgiften. Das ist nicht der Fall, wie 
folgende Tabelle zeigt. 


Tabelle IX. 





Nach |Zahl der iiberlebenden Fische in 4 ccm ™/,-NaBr in 100 com H,O 
be : | O8 | 16 | 20 | 3,0 | 4,0 com ™/,-CaBr, 


3 | (244! 6 | 541) 343) 3+3 

7 O+4 > 14+1| 0+3) 04+3/ 0+3 04+5 

12 0+3  04+2| 04+1| 043, 0 0+4 

Man sieht, daB in den Lésungen ohne CaBr, die Gift- 
wirkung des Br nicht starker ist als in den Lésungen mit Zu- 
satz von CaBr,. Ein gleichzeitig angestellter Parallelversuch 
mit CaCl, ergab im Gegensatz zu diesem Versuch sehr starke 
entgiftende Wirkung. 











Tabelle X. 























Zahl der iiberlebenden Fische in 4 ccm ™/,-NaBr in 100 com H,O 


+10 | | 20 | 30 | 4,0 ccm ™/,-CaCl, 











5 
4 
+ 
4 


1) Diese Zeitachr. 31, 450, 1911; 32, 308, 1911. 
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In den Lésungen mit 2,0 ccm ™/,-CaCl, oder dariiber trat 
keine Br-Vergiftung der Fische ein. Im iibrigen bestatigt diese 
Tabelle das schon friiher iiber die entgiftende Wirkung von 
CaCl, Gesagte. 

Alle diese Versuche finden eine einfache Erklarung, wenn 
man die entgiftende Wirkung dem Cl-Ion zuschreibt. Bei der 
Entgiftung von NaBr durch NaCl diirfte ja hieriiber kein 
Zweifel bestehen. Wir miissen aber auch eine Tatsache be- 
richten, die dieser Annahme eine Schwierigkeit bereitet, nimlich 
daB CaBr, viel weniger giftig ist als NaBr. Die folgenden 
zwei Versuche, die gleichzeitig angestellt wurden, zeigen das 
sehr deutlich. 


Tabelle XI. 





Zahl der iiberlebenden Fische in 
60 | 100 | 140 | 20,0 | 280 | 360 
com ™/,-NaBr in 100 com H,O 
| 0+3 | 0 | 044 042)! 043) 041 
| 0 0 o; 0}; oO 





Tabelle XII. 





Zahl der iiberlebenden Fische in 
60 | 100 | 140 | 200 280 


cem ™/,-CaBr, in 100 ccm H,0 





awe re 


| | 6 4 | 
10 5 | | 144 > 142 | 041 
15 1+1 | 0 1 0+1 


i 





Man sieht, da8 die Fische in Calciumbromidlésungen langer 
von den Symptomen der Bromvergiftung verschont und am 
Leben bleiben als in Natriumbromidlésungen von derselben 
molekularen Konzentration ; obwohl doch in den aquimolekularen 
Calciumbromidlésungen die Konzentration der Br-Ionen fast 
doppelt so hoch ist wie in den Natriumbromidlésungen. Die 
Tatsache wird verstaindlich und verliert alles Widerspruchsvolle, 
wenn wir annehmen, daB nicht die Ionen, sondern die Salz- 
molekiile in den Fisch eindringen und da8 die CaBr,-Molekiile 
langsamer eindringen als die NaBr-Molekiile, was ja dem all- 
gemeinen Verhalten der Calciumsalze entspricht. 
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Es mu8 auch bemerkt werden, daB die Lisungen von 
Natriumbromid, die Calcium in ausreichender Menge enthalten, 
langer klar bleiben als die Lésungen von Natriumbromid ohne 
Calcium. 

4. Die bisher erwahnten Versuche weisen darauf hin, daf 
die Cl-Ionen der Chloride die Entgiftung der Bromide herbei- 
fiihren, wahrend die Kationen der entgiftenden Salze vielleicht 
nur indirekt dabei in Betracht kommen. Diese Ansicht lat 
sich einer weiteren Priifung unterziehen, naimlich indem wir 
andere Salze in bezug auf ihre entgiftende Wirkung auf Natrium- 
bromid priifen. Diese Versuche ergaben das Resultat, da8 
Na,SO, und NaHCO, die Giftigkeit der Bromsalze in keinem 
Falle zu hemmen oder auch nur zu verringern imstande sind. 
Eher lieBe sich das Gegenteil behaupten. Es handelt sich also 
wohl um eine spezifische Funktion des Cl] bei dieser Entgiftung. 
Es sei schlieBlich auch noch bemerkt, daB es nicht gelang, mit 
KCl eine Entgiftung von NaBr herbeizufiihren, weil KCl in 
den Konzentrationen, in denen Cl das NaBr zu entgiften im- 
stande wire, die Tiere rasch tétet. Aus demselben Grunde 
erwies sich auch LiCl als unbrauchbar. 

5. Man kann zuletzt die Frage aufwerfen, welches die 
maximale Konzentration von NaBr ist, die sich entgiften laBt. 
Wahrend schon eine reine ™/,,, Lésung von NaBr die typischen 
Symptome der Bromvergiftung hervorruft, ist in einer ™/, Lésung 
von NaCl -+- KCl + CaCl, selbst eine ™/,, oder ™/, Lésung von 
NaBr fast harmlos. Die maximale Konzentration von NaBr, die 
durch NaCl entgiftet werden kann, ist niedriger als die maxi- 
male Konzentration, die durch NaCl-+ KCl-+-CaCl, entgiftet 
werden kann, wenn diese drei Salze in dem Verhiltnis zugesetzt 
werden, in dem sie im Seewasser vorhanden sind. 

6. Die Theorie der Giftwirkung sowie der Entgiftung von 
NaBr ist analog derjenigen, die wir fiir die Giftwirkung und 
Entgiftung von KCl aufgestellt haben. Nehmen wir an, daB 
eine gewisse Zahl von EiweiBmolekiilen an der Oberflache der 
Kiemen des Fisches bereit sind, sich mit NaBr zu verbinden, 
so tritt die Giftwirkung ein, sobald etwa */, dieser EiweiB- 
molekiile sich mit NaBr verbindet. Ist genug NaCl oder CaCl, 
vorhanden, so daB iiber */, der fiir Br zuganglichen Bindungen 
durch Cl ersetzt werden kénnen, so tritt keine Bromvergiftung 
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ein. Wie im Falle der Entgiftung von Kaliumsalzen die ent- 
giftende Wirkung dem Kation des entgiftenden Salzes zu- 
geschrieben werden muBte, so mu8 bei der Entgiftung von Br 
die entgiftende Wirkung dem Anion Cl zugeschrieben werden. 


Zusammenfassung der Ergebnisse. 

1. Es wird gezeigt, daB bereits eine sehr schwache Kon- 
zentration von NaBr (™/,,,) eine typische Bromvergiftung der 
Fische hervorruft. 

2. Es wird ferner gezeigt, daB, sobald zweimal so viel Cl- 
Ionen in der Volumeneinheit der Lésung sind als Br-Ionen, die 
Lésung entgiftet wird; gleichviel ob diese Cl-Ionen durch NaCl, 
CaCl, oder MgCl, geliefert werden. 

3. Wie im Falle der Entgiftung von KCl die entgiftende 
Wirkung dem Kation des entgiftenden Salzes zugeschrieben 
werden muBte, so mu8 hier wohl die entgiftende Wirkung dem 
Anion (Cl) des entgiftenden Salzes zugeschrieben werden. 
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Die Abhangigkeit der relativen Giftigkeit von Na und Ca 
von der Natur des Anions. 
Von 
Jacques Loeb. 


(Aus dem Rockefeller Institute, New York.) 
(Eingegangen am 18. Januar 1912.) 


Es wird im allgemeinen angenommen, daB die Wirkung 
eines Salzes eine additive Funktion seiner Ionen ist. Wenn 
diese Annahme richtig ist, so muB die relative Giftigkeit der 
Salze zweier Kationen stets fiir jedes beliebige Anion dieselbe 
sein. Eine Priifung dieses Satzes ist dadurch erschwert, daB8 
im allgemeinen lebende Organismen so sehr vom osmotischen 
Druck abhingen, daB man nicht mit verschiedenen Konzen- 
trationen eines Salzes Versuche anstellen kann, ohne eine zweite 
Substanz zuzusetzen, die den osmotischen Druck immer auf 
demselben Niveau halt. Von diesem Ubelstand sind wir bei 
Fundulus frei, und so habe ich eine Reihe derartiger Versuche 
ausgefiihrt. Es wird allgemein angegeben, daB eine reine Lésung 
von CaCl, viel giftiger ist als eine reine NaCl-Lésung. Das 
bestatigt sich auch fiir Fundulus. In einer */; m-Lésung von 
CaCl, sterben die Fische schon in etwa einer Stunde, und selbst 
in einer ™/,-Lésung von CaCl, leben sie weniger als 18 Stunden 
(bei etwa 18°C). Den Unterschied in der relativen Giftigkeit 
von CaCl, und NaCl bringt folgende Tabelle zum Ausdruck. 
Die beiden Versuchsreihen wurden gleichzeitig angestellt. Am 
Anfang enthielt jede Lésung 6 Fische (in 500 com der Lésung). 


Tabelle I. 


Zahl der tiberlebenden Fische in 
40 50 | 60 | 80 
ccm ™/,-CaCl, in 100 ccm H,O 








. 1 be Bs © 
. <= 4 
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Tabelle II. 


Zahl der tiberlebenden Fische in 
aoa a ae |. 
com ™/,-NaCl in 100 com H,O 


re fn. 1 ft 
, -- he 
4 6 
4 

















- & | @ 
4 | 1 | | 

Ein Vergleich der Tabellen lehrt, daB in 60 ccm ™/,-NaCl 
die Lebensdauer ungefahr die gleiche ist wie in 30 ccm ™/,-CaCl,. 
Man kann sagen, daf CaCl, fiir Fundulus ungefihr zweimal so 
giftig ist wie NaCl. 

Vergleicht man aber die relative Giftigkeit von NaBr und 
CaBr,, so findet man das entgegengesetzte Verhalten; NaBr 
ist viel giftiger als CaBr,. Es ist aber nicht gut méglich, die 
relative Giftigkeit in einem bestimmten Zahlenverhiltnis an- 
zugeben. Ein Blick auf die folgenden Tabellen wird das Ge- 
sagte klar machen. Um die Verhiitung der Bromvergiftung 
durch Ca wollen wir uns hier nicht kiimmern, sondern nur die 
Zahl der Uberlebenden als MaSstab nehmen. 


Tabelle III. 





| 





Zahl der iiberlebenden Fische in 
Nach Tagen ee hPa ht eee 


com ™/,-NaBr in 100 ccm H,O 
Sk te 6 
0 2 0 
0 j 


Tabelle IV. 


Zahl der iiberlebenden Fische in 
Nach Tagen 2,0 | 4,0 8,0 | 16,0 




















2 

5 6 1 

9 eon | poy 

Es ist nicht iibertrieben, wenn man behauptet, daB 8 ccm 
m/.-NaBr ebenso giftig fiir Fundulus ist wie 20 com ™/,-CaBr,. 

Dieses Beispiel zeigt also deutlich, daB die relative Giftig- 
keit zweier Kationen nicht konstant ist, wie man erwarten 
sollte, sondern daS dieselbe von dem Anion abhangt. Die 
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relative Giftigkeit von Na und Ca kehrt ihr Vorzeichen um, 
wenn man Chloride und Bromide vergleicht! Das gab Veran- 
lassung, die relative Giftigkeit von Na und Ca auch fiir einige 
andere Salze festzustellen. 

Tabelle V und VI geben die Resultate von zwei gleich- 
zeitig angestellten Versuchareihen mit NaNO, und Ca(NO,),. 


Tabelle V. 
Zahl der iiberlebenden Fische in 
Nach Tagen 2,0 s...1, >... ce 
ccm ™/,-NaNO, in 100 com H,O 














2 
0 
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Tabelle VI. 


Zahl der iiberlebenden Fische in 
10.0 | 200 | 40,0 
ccm ™/,-Ca(NO,), in 100 com HO, 
1 = | 0 
2 | | | 
3 | 
4 1 
Es geht aus dieser Tabelle hervor, daB Ca(NO,), bei weitem 
nicht so giftig fiir Fundulus ist wie NaNO,. 
Dasselbe ergab sich beim Vergleich der Giftigkeit von 


essigsaurem Natrium und Calcium (Tabelle VII und VIII). 


Tabelle VII. 
Zah] der iiberlebenden Fische in 
20 | 80 | 12,0 | 16,0 | 20,0 | 25,0 | 30,0 
com ™/,-NaCH,COO in 100 ccm H,O 
> Fee CHEE Fie 
Pas by was i si @ 
Pe eS 2. . eT 


Tabelle VIII. 


Zahl der iiberlebenden Fische in 
2,0 | 80 | 12,0 | 16,0 | 20,0 | 25,0 | 30,0 | 40,0 
ccm ™/,-Ca(CH,COO), in 100 com H,O 





























6 6 5 
6 5 








5 6 
5 | 3 | 6 
4 3 | 6 
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Wahrend die Lésungen von essigsaurem Natrium alsbald 
alle triibe wurden, blieben die Lésungen mit essigsaurem Calcium 4 
viel langer klar. DaS essigsaures Natrium giftiger ist als essig- ; 
saures Calcium, ist hinreichend deutlich. if 

Am schlagendsten fiel ein Vergleich der Giftigkeit von i. 
NaHO und Ca(HO), auf Fundulus aus (Tabelle 1X und X). : 









Tabelle IX. 

















Nech Zahl der iiberlebenden Fische in 
ac J 
0 0,4 0,8 1,4 1,6 2,0 : 
yo , ’ ’ i , : J aq 
— com */;9-NaHO in 100 ccm H,O i 
1 nk ee Sip oy cro. 0 
3 4 0 











Tabelle X. 





Zahl der iiberlebenden Fische in a 
2,0 4,0 6,0 8,0 . 4 






Nach 
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Die Giftigkeit von NaHO ist nahezu 10mal so groB wie 
die Giftigkeit von Ca(HO), bei gleicher Konzentration der ° 
Hydroxylionen. Mit der elektrolytischen Dissoziation hat dieses if 
ia 
¢; 






Resultat nichts zu tun, da beispielsweise in einer ®/,,,,-Lésung i 
beide Basen praktisch vollstandig dissoziiert sind. i 

Diese Beispiele mégen geniigen, um zu zeigen, daB fiir if 
eine Reihe von Anionen die Na-Salze giftiger sind als die 
Ca-Salze; wiahrend fiir die Chloride das umgekehrte der Fall 
ist. Was bedingt diesen EinfluB des Anions auf die relative : 
Giftigkeit der Na- und Ca-Salze? Man kénnte daran denken, 
daB im Falle der artfremden Anionen die Ordnung der Giftig- Ag 
keit geandert werde. Es war deshalb von Wichtigkeit, den ig 
Einflu8 der 8O,-Ionen zu priifen. Da CaSO, nicht léslich 
genug fiir einen solchen Vergleich ist, so wurde die relative 
Giftigkeit von Na,SO, und MgSO, verglichen. Frihere Ver- 
suche hatten schon ergeben, daS MgCl, fiir diese Fische ein 
wenig giftiger ist als CaCl,, daB es also sicher giftiger ist als 
NaCl. Fiir die Sulfate aber stellte es sich heraus, daB das 
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umgekehrte der Fall ist, wie der in Tabelle XI und XII dar- 
gestellte Parallelversuch zeigt. 


Tabelle XI. 





Zahl der iiberlebenden Fische in 

8,0 16,0 20,0 | 25,0 
ecm ™/,-Na,SO, in 100 com H,O 
6 ee ee a 
5 0 - +. 
5 





Tabelle XII. 





Zahl der iiberlebenden Fische in 


Nacl 
— 2.0 80 | 160 | 200 25,0 


Tagen 








Be ace ait WK | 
3 et 5 6 
10 4 » i. @ 





MgSO, ist also sicher weniger giftig als Na,SO,. Das 
SO,-Ion kommt aber im Seewasser natiirlicherweise vor. Auch 
Mg(NO,), ist weniger giftig als NaNO,. 

Die Erklarung ist in einer anderen Richtung zu suchen. 
Es ist méglich, da8 sich die relative Giftigkeit verschiedener 
Ionen mit der Konzentration verschiebt. Von einer gewissen 
Konzentration an ist Ca immer giftiger als Na; unterhalb einer 
gewissen Konzentration ist die lebenserhaltende Wirkung von 
Ca gréBer als die von Na. Haben wir es mit Anionen zu tun, 
die an sich relativ giftig sind, wie im Falle von HO oder NO,, 
so ist das Ca-Salz immer weniger giftig als das Na-Salz, aus 
dem einfachen Grunde, weil in diesen Fallen die Konzentration 
der Salze sich immer in den Grenzen bewegt, innerhalb derer 
Ga das Leben (d. h. die Integritaét der Oberflichenschicht der 
Zelle) besser erhailt ais Na. Ist das Ion aber sehr ungiftig, 
wie im Falle von Cl, so halt das Tier eine so hohe Konzen- 
tration von NaCl aus, daB die Giftigkeitsgrenze von CaCl, weit 
iiberschritten wird. F 

Der Umstand, daB die Konzentration der Ionen fiir die 
relative Giftigkeit derselben in Betracht kommt, diirfte daher 
rihren, daB die Salze in erster Linie die Natur und Durch- 
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lassigkeit der Oberflichenlamelle der Zellen bestimmen. Nicht 
nur der Mangel, sondern auch ein erheblicher Uberschu8 an 
Ca kann schidigend auf die Membran wirken. 

Auch die relative Giftigkeit der Anionen sollte nach dem 
Gesagten sich mit der Natur des Kations andern. Das scheint 
nach wenigen Versuchen, die ich bis jetzt habe anstellen kénnen, 
auch der Fall zu sein. 


Zusammenfassung der Ergebnisse. 


Wahrend allgemein angenommen wird, da8 die Giftigkeit 
eines Salzes eine additive Funktion seiner Ionen ist, wird in 
dieser Arbeit gezeigt, daB sich die relative Giftigkeit von Na 
und Ca und von Na und Mg auf Fundulus mit der Natur des 
Anions andert. NaCl ist nicht so giftig wie CaCl, oder MgCl, ; 
fiir eine Reihe von Anionen aber, namlich Br, HO, NO,, 
CH,COO und SO, ist Ca resp. Mg weniger giftig als Na. 

Es wird darauf hingewiesen, daB dieses Verhalten ver- 
standlich wird unter der Annahme, daB die relative Giftigkeit 
der Ionen sich mit der Konzentration derselben andert; daB 
beispielsweise in niedriger Konzentration die schiitzende Kraft 
von Ca gréBer ist als die von Na; wahrend von einer gewissen 
Konzentration an Na weniger schadlich ist als Ca. Ist nun 
das Anion so giftig, da8 alle Versuche sich in relativ niedrigen 
Konzentrationen der Salze bewegen miissen, so ist das Ca-Salz 
immer weniger giftig als das Na-Salz desselben Anions. Ist 
aber das Anion sehr ungiftig (z. B. Cl), so daB die Versuche 
sich in relativ hohen Konzentrationen abspielen, so macht sich 
der Umstand geltend, daB Na in héheren Konzentrationen 
weniger schadlich ist als Ca. Der hier betonte Einflu8 der 
Konzentration diirfte mit dem Einflu8 der Salze auf die Ober- 
flaichenlamelle zusammenhangen. 
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Ober den respiratorischen Stoffwechsel hypophysipriver 
Tiere. 
Von 
B. Aschner und 0. Porges. 
(Aus der I, k, k. medizinischen Univ. Klinik und dem k. k. Institut fiir 
allg. und experim. Pathologie in Wien.) 
(Eingegangen am 31. Januar 1912.) 


Die Versuche der Zuntzschen Schule haben ergeben, da8 
der Sauerstoffverbrauch und damit der Umsatz bei absoluter 
Kérperruhe und entspannter Muskulatur im niichternen Zustande 
einen fiir dasselbe Individuum fast absolut konstanten Wert 
darstellt. Verschiedene Individuen zeigen allerdings gewisse 
Unterschiede; dieselben scheinen sich jedoch auf Gewichts- und 
Ernahrungsunterschiede, vielleicht auch auf Konstitutionsunter- 
schiede, Lebensalter, Geschlecht usw. zuriickfiihren zu lassen, 
so da8 eine Berechnung auf das Kilogramm Koérpergewicht 
besonders aber auf die Oberflicheneinheit auch hier nur in 
engen Grenzen sich bewegende Differenzen zum Vorschein kom- 
men 1aBt. 

Weiter zeigen nach den Untersuchungen von Magnus- 
Levy nur wenige Krankheitszustande einen spezifischen EinfluB 
auf den sog. Grundumsatz. Abgesehen von fieberhaften Zu- 
staénden waren es bisher nur Erkrankungen der Schilddriise, die 
eine zweifellose Verinderung in der Héhe des Grundumsatzes 
erkennen lieBen. Magnus-Levy konnte zeigen, daB Zustande 
des Hyperthyreoidismus (Morbus Basedow) eine ganz erhebliche 
Steigerung des Grundumsatzes hervorrufen, wahrend Zustande 
des Hypothyreoidismus (Myxédem) denselben auf abnorm nied- 
rige Werte herabsetzen. 

Bei dem auffalligen Zusammenhang und den weitgehenden 
Analogien, die sich in der Wirkungsweise von gewissen Driisen 
mit innerer Sekretion verfolgen lassen, war zu vermuten, da8 
vielleicht auch Funktionsinderungen anderer. Blutdriisen in 
ahnlicher Weise auf den Sauerstoffverbrauch Einflu8 nehmen, 
wie die Anomalien der Schilddriisenfunktion. So zeigen sich 
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schon im fauBeren Geprage gewisse Ahnlichkeiten in den Er- \® 
scheinungen, die wir in der Pathologie der Hypophyse und der 
Schilddriise beobachten; denn es stellen sich nach Exstirpation 
der Hypophyse bei jugendlichen Tieren im groBen und ganzen 
ahnliche Stérungen ein, wie nach Exstirpation der Schilddriise 
an jugendlichen Tieren; und auch die klinische Erscheinungsform 
des Hypothyreoidismus am Menschen, das Myxédem, zeigt wieder 
gewisse Ahnlichkeiten mit der Fréhlichschen Krankheit, die auf 
mangelhafte Funktion der Hypophyse zuriickgefiihrt wird. 

Die Untersuchung des Hungereiwei8Sumsatzes an hypophysi- 
priven Hunden hat dem einen von uns (A.) gezeigt, daB ahnilich 
wie bei thyreopriven Hunden eine Herabsetzung des Hunger- 
eiweiBumsatzes besteht, und zwar gegeniiber normalen Hunden 
auf den dritten Teil bis annahernd auf die Hilfte. 

Es war daher mit Riicksicht auf die erwahnten Beziehungen 
von Interesse, zu untersuchen, ob beim hypophysenlosen Hunde hy 
ebenso wie beim schilddriisenlosen Hunde auch eine Herab- | q 
setzung des Sauerstoffverbrauches besteht; denn der Sauerstoff- 
verbrauch ist eigentlich ein MaBstab fiir den Gesamtstoffwechsel 
und 148t alle Veriinderungen desselben, besonders quaniitativer 
Natur, in exakter Weise zum Ausdruck kommen. 

Wir verwendeten zu der Untersuchung zwei Hunde von 
gleichem Wurf im Alter von 10 Monaten. Bei dem einen der 
Tiere war im Alter von 6 Wochen der ganze Vorderlappen der 
Hypophyse exstirpiert worden (5. Juli 1910). 

Der andere normale Hund blieb als Kontrolltier. 

Bei dem operierten Tiere hatte sich der typische hypo- 
physiprive Habitus entwickelt: das Tier war im Wachstum 
stark zuriickgeblieben, zeigte reichlichen Fettansatz, Hypoplasie 
des Genitales, infantile Lanugobehaarung, Persistenz des Milch- 
gebisses, Offenbleiben der Epiphysenfugen und gegeniiber dem 
Kontrolltier Hypothermie. Seine Temperatur betrug 38,6° gegen- 
iiber einer Temperatur von 39,7° des Kontrolltieres. Der 
operierte Hund war 10 kg schwer. Die Lange des Kopfes be- 
trug 19,5cm, des Rumpfes 48 cm, des Schwanzes 24 cm, der 
Vorderbeine 35,5 cm, der Hinterbeine 38,5 cm. Das Kontroll- 
tier wog 36 kg und war vollkommen geschlechtereif. 

Beide Hunde wurden 6 Wochen vor Beginn der Ver- 
suche tracheotomiert, die Versuche anfangs Mai 1911 nach 
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der bekannten Versuchsanordnung von Geppert-Zuntz, die 
Magnus-Levy ausfiihrlich beschrieben hat, asusgefiihrt. Die 
Hunde waren einige Zeit vorher fiir die Versuche eingeiibt worden. 

Es wurden jedesmal erst nach einer ca. 10 Minuten wah- 
renden Vorperiode die giiltigen Ablesungen vorgenommen und 
die Versuchsdauer auf mindestens *'/, Stunde ausgedehnt. 

Das hypophysiprive Tier lag wahrend der Versuche voll- 
standig ruhig und apathisch da, bloB in einem der Versuche 
(4) war Unruhe bemerkbar, die sich auch, wie aus der Tabelle 
zu ersehen ist, durch Erhéhung des Umsatzes kundgegeben hat. 
Uber die gewonnenen Zahlen gibt Tabelle I AufschluB. 


Tabelle I. 





“a 82 Pro Minute Pro Minute 





Bildung 


S: 


] cem | ce 


Respir 
Quotient 


| 1,06 | 0,689 | 46,75 | 32,21 
2 1,10 | 0,674 | 49,00 | 33,02 
3] 10.0 | 5719 | 1,08 0,708 45,00 | 31,87 
4 5719 | 1,32 | 0,720] 54,01 | 38,88] 5,401 | 3,888 | 9,443 | 6,798) 
5 | 10,0 | 5719 | 1.04 | 0,658 | 45,24 | 29,78 | 4,524 | 2.978 | 7,909 | 5,207 








Anmerkungen 


Unruhe 




















Im Mittel | 10,0 | 5719 | 1,07 | 0,682] 46,49 | 31,72] 4,649 | 3,172 | 8,129 | 5,546 


Wir finden somit, wenn man von dem gestérten Ver- 
such 4 absieht, einen durchschnittlichen Sauerstoffverbrauch von 
46,49 com pro Minute bei einem Kérpergewicht von 10 kg. 

Die Versuche zeigen untereinander eine schéne Uberein- 
stimmung, so daB von einer Verwendung weiterer Versuchstiere 
Abstand genommen werden konnte. 

Wollten wir nun den Sauerstoffverbrauch auf je 1000 ccm 
Oberfliche berechnen, so wiirden die gewonnenen Zahlen einen 
erheblichen Unterverbrauch gegeniiber der Norm bedeuten, denn 
es zeigen die in einer Arbeit von Slowtzoff') aus dem 
Zuntzschen Laboratorium zusammengestellten Untersuchungen 
iiber den respiratorischen Stoffwechsel des Hundes folgende Ver- 
haltnisse (s. Tab. II): 


1) Slowtzoff, Arch. f. d. ges. Physiol. &, 158, 1903. 








Anmerkungen 


nrulie 
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Tabelle II 
(nach Slowtzoff). 













a. Pro Minute | Pro Minute | 
Des Hundes Pro Minute Pro Minute 
s Hun Luft u. kg sae Sm 
o- 3 ef } & pes 
2 4 Se = 5s | = i. < ; ae 
ee (52 | Se 122 | 52/22 | 38 
$9 }O5 | ~H}OS |~H1°O4 FS 
ae | 
od 
| 





















com g com i 

—— ——— — | = > 
3624 5,04] 866,2| 0,747] 40,19 30,11] 7,97 | 5,97 | 11,09 8,30] Slowtzoff 4 
4700 7,4511366 | 0,705 | 53,22) 37,56] 7,14 | 5,04 | 11,32 7,99 id. : 
5681 9,90} 1534 | 0,684] 65,48| 44,83] 661 | 4,52 | 11,53! 7,86 id. hi 
7362 14,61|1660 0,668] 85,82) 57,43] 5.88 | 3,94 | 11,66! 7,80 id. a 
7772 15,83| — 0,692 | 97,90) 626 4,33 |12,60| 8,72] A. Loewy q 






9337 , 20,86 |3409 0,715 |129,10) 82,8 | 5,95 | 4,26 | 13,29) 951] N. Zuntz 





me Se oe 





9899 | 23,08 | 0,707 |161,60 — | 7,00 | 4,95 | 16,35 11,54] A. Loewy 
10246 | 24,61 0,689 | 125,60 — | 5,10 | 3,52 | 1226) 8,45 id. 
11251 | 27,59 0,720 | 145,05 | 5.26 | 3,78 | 12,89); 9.28 id 






11732 | 29,38 _ 0,780 }144,2 1125 | 4,91 | 383 [1229 959] A. Loewy 
13665 | 56,93 | 4247 | 0,732 |220,33)| 160,83] 5,96 | 4,34 | 16,12 | 11,76] Slowtzotf 
14147 | 38,90 0,697 |169,0 — 4.35 | 3,03 [11,95 | 833] A. Loewy 
Die Berechnung auf 1000 ccm Oberflache ergibt 
demnach als niedrigsten Wert, der bisher beim Hunde 
beobachtet worden ist, 11,09 ccm O-Verbrauch pro Mi- 
nute, wahrend unser Tier im Mittel 8,129 ccm O-Ver- 
brauch pro Minute aufweist. 

Nun ist aber noch zwei Momenten Rechnung zu tragen: 
: das Kérpergewicht als solches ist nicht entscheidend fiir 
den Sauerstoffverbrauch, da es durch Fettansatz oder Fett- 
abgabe geaindert werden kann, ohne da8 der Grundumsatz dem- fi 
entsprechende Veranderungen mitmachen wiirde. Es wire da- 
her der Anteil von eigentlich atmendem Protoplasma und 
inaktivem Fett an dem K6rper auseinanderzuhalten. Nun 
miissen wir zugeben, daS das Versuchstier tatsaichlich mehr 
Fettansatz zeigte, als einem normalen Hunde zukommen wiirde’). ‘g 
Doch fallt andererseits dagegen in die Wagschale, daB junge 
Tiere einen verhaltnismaBig gréBeren Sauerstoffverbrauch 
haben als erwachsene Tiere. Da es sich in unserem Falle um 
ein l0monatiges, also noch nicht ganz erwachsenes Tier ge- 






ian | 

_ — | . 
11457 | 28,35 | 3885 | 0,698 |162,1 |113,1 } 5,72 3,98 |} 14,15 | 987] N. Zuntz 

2 | 
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1) So hatte das Tier eine Rumpflinge von 48 cm, wahrend ein von 
Slowtzoff (I. c.) untersuchter Hund von ungefihr demselben Korper- 
gewicht (9,9 kg) 61 cm Rumpflinge miBt. 
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handelt hat, miiBten fiir dasselbe die héheren in der Tabelle 
angefiihrten Werte als normale Vergleichszahlen in Betracht 
kommen. 

Das zur Kontrolle verwendete 36 kg schwere Versuchstier 
zeigte einen ungleich héheren Sauerstoffverbrauch pro Kilo- 
gramm Kérpergewicht. Doch war der Hund, dem lebhafteren 
Temperament eines normalen jungen Hundes entsprechend, nicht 
annaihernd so in Ruhelage zu erhalten, daB die gefundenen 
Zahlen Anspruch auf ausdriickliche Erwahnung machen kénnten. 

Wenn es nun auch schwierig ist, die Einwirkung der er- 
wahnten Faktoren prizise einzuschétzen, so glauben wir doch, 
daB8 die besonders niedrigen, von uns gewonnenen Werte fiir 
das hypophysiprive Tier einen tatsichlichen Unterverbrauch be- 
deuten, und daB8 somit diesbeziiglich eine Analogie mit dem 
myxédematésen Zustand besteht. 

Wenn wir uns fragen, welcher genauere Mechanismus dem 
Unterverbrauch zugrunde liegt, so kénnen wir, wie dies beim 
Myxédem geschehen ist, auf eine verminderte Oxydationsenergie 
der Zellen rekurrieren. Daneben l48t sich aber noch eine 
zweite Anomalie feststellen, die wenigstens teilweise auch den 
Unterverbrauch bedingen kann, namlich die bei hypophysen- 
losen Tieren konstant beobachtete 1 bis 1"/,° gegeniiber der Norm 
betragende Hypothermie. Da bekanntermaBen jede Temperatur- 
verinderung eine Differenz des Sauerstoffverbrauches nach 
Pfliiger') von 5,7°/, pro Grad ausmacht, so kénnte auch hier 
der Unterverbrauch teilweise auf die Hypothermie zuriickge- 
fiihrt werden. 

Die Hypothermie selbst mag wohl auf gestérte Funktion 
des die Temperatur regulierenden Nervensystems in letzter Linie 
zurickgefiihrt werden. 

Wir glauben somit dargetan zu haben, daB dem 
Zustande des Hypopituitarismus bzw. Apituitaris- 
mus ebenso wie dem Zustande des Hypothyreoidismus 
ein herabgesetzter Stoffwechsel zukommt, 


1) Pfliiger, Arch. f. d. ges. Physiol. 8, 247, 1878. 



































Ober die Mitwirkung von Organismen bei der 
Tonentstehung bzw. Kaolinisierung. 


Von 
Paul Rohland. 


(Aus dem Institut fiir Elektrochemie und technische Chemie der Technischen 
Hochschule, Stuttgart. ) 


(Eingegangen am 1. Februar 1912.) 


Ich méchte die Aufmerksamkeit der biologischen Forscher 
auf folgendes Problem lenken, das bisher weder mit Hilfe der 
anorganischen Chemie, noch der physikalischen Chemie, noch 
der Geologie restlos gelést worden ist. 

Es ist das Problem der Tonbildung, bzw. der Kaolini- 
sierung. Die bisher bestehenden drei Theorien reichen nicht 
aus; da diese sich ziemlich schroff gegeniiberstehen, so kann 
das als Beweis dafiir angesehen werden, daB diese Frage bis 
jetzt noch ziemlich weit von einer vollig befriedigenden Lésung 
entfernt ist. 

Bei allen drei Theorien, sowohl der physikalisch- 
chemischen, die die Tonbildung auf die Zersetzung der 
granitischen Gesteine, Gneis, Porphyr usw. bzw. deren Be- 
standteile, der Feldspate, durch Kohlendioxyd und Wasser 
zuriickfiihrt, als auch der erweiterten Humussauretheorie, 
nach der Moorwisser und Humusséuren mitgewirkt haben, wie 
der vulkanischen Theorie, nach der postvulkanische, pneu- 
matolitische und pneumatohydatogene Prozesse, bei denen 
,»kaolinisierende‘ Agenzien in Gestalt von Dampfen und heiBen 
Lésungen von Fluor-, Bor- und Schwefelverbindungen in Reaktion 
treten, die Kaolinisierung herbeigefiihrt haben, bleibt, abgesehen 
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von anderem, der Punkt unaufgeklirt, wie sich die Bildung des 
hydratisch gebundenen Wassers in den Tonen, bzw. im Kaolin 
vollzogen hat). 

Denn die unzersetzten Porphyre und Granite usw. ent- 
halten weniger chemisch gebundenes Wasser als das aus ihnen 
durch Verwitterung entstandene Kaolin. So hat z. B. bei der 
Verwitterung und Kaolinisierung Hallischer Porphyre und Trocken- 
granite der Gehalt an chemisch gebundenem Wasser in dem 
ersten Falle um 2,5°/,, in dem zweiten um 2,72°/, zugenommen?’). 

Leichter wiirde sich die Kaolinisierung aus der Zersetzung der 
Zeolithmineralien erklaren lassen, weil diese schon chemisch 
gebundenes Wasser enthalten, etwa nach dem Schema: 


Na, Al,Si,0,,, 2H,O — Na,Si0, — Al,0,, 2Si0,, 2H,O (Kaolin). 


Da erscheint nun eine neue Vermutung sehr wahrschein- 
lich, nimlich die, daB bei der Tonentstehung bzw. Kaolini- 
sierung kleine Organismen, vielleicht Bakterien, mit- 
geholfen, wenn nicht diese veranlaBt haben. 

Den Beweis fiir diese Behauptung liefert der den Tonen 
und Kaolinen anhaftende Geruch und Geschmack, der von 
einst organisierter Materie stammt. 

Kein anderer anorganischer Stoff, der den Tonen 
ahniich zusammengesetzt ist, weist eine solche physio- 
logische Wirkung auf. 

Freilich ist diese zuriickgebliebene Substanz, von der der 
Tongeruch und -geschmack herriihrt, analytisch mit der Wage 
nicht faBbar, noch sonst mit anderen neueren Hilfsmitteln er- 
kennbar ; trotzdem iibt sie intensive physiologische Wirkungen aus. 

Auch sind sehr starke Nuancen im Geruch an den ver- 
schiedenen Tonen bemerkbar; den geringsten Tongeruch weist 
der Zettlitzer Kaolin auf, da er nur geringe Beimengungen 
organischer Natur enthilt. 

Ferner kann der Geruch, wie ich gefunden habe, merk- 
wirdigerweise auf andere Substanzen, z. B. auf Eisensaccharat 
iibertragen werden *). 


1) Vgl. P. Rohland, Die Tone. Wien 1909, A. Hartleben. 
*) Journal f. prakt. Chem. 1098, 17 bis 18. 
*) Vgl. P. Robland, Zeitschr. f. physiol. Chem. 59, Heft 3, 4. 
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Schiittelt man gepulverten, hochplastischen schwarzen Ton 
mit einer Lésung von Eisensaccharat, so geht der Geruch und 
Geschmack auf die Lésung dieses Salzes tiber, wahrend nun- 
mehr der Ton diese Eigenschaften verioren hat. 

Nach Bonis') entwickelt der Ton mit wasseriger Kali- 
lauge, durch die das in einigen Tonen enthaltene Ammoniak ver- 
trieben wird, einen starkeren Tongeruch und nach der Verjagung 
von Ammoniak keinen mehr. 

Freilich ist der Geruch alles, was diese kleinen Organismen 
zuriickgelassen haben; aber auf ihre ton- bzw. kaolinbildende 
Tatigkeit weist er hin. 


1) Journ. pharm. 13, 282. 











Experimentelle Untersuchungen iiber die Schwefelwasser- 
stoffentwicklung der Bakterien aus Cystin und sonstigen 
Schwefelverbindungen. 


Von 
Takaoki Sasaki und Ichiro Otsuka. 


Aus dem Laboratorium des Kyoundo-Hospitals zu Tokio.) 
(Bingegangen am 31. Januar 1912.) 


Durch die Arbeiten von Petri und MaaBen sowie auch 
von Rubner und seinen Schiilern wissen wir heute, daB die 
Schwefelwasserstoffentwicklung') eine sehr verbreitete Eigen- 


schaft der Bakterien ist. 

Schon friiher ist es auch den Klinikern aufgefallen, daB jeder Harn 
bei der sog. Hydrothionurie zersetzt war. Fr. Miller?) hat namlich 
aus solchem Harn mehrere Mikroorganismen isoliert und ihre schwefel- 
wasserstofibildende Eigenschaft studiert. Er hat den sog. neutralen 
Schwefel als Quelle fiir den Schwefelwasserstoff angesehen. Sodann 
arbeiteten Th. Rosenheim und H. Gutzmann?) iiber Hydrothionurie 
und haben festgestellt, daB die Sulfate keine Schwefelwasserstoffentwick- 
lung hervorrufen kénnen. Dieselbe Tatsache hat auch Holschewnikoff*) 
bei Proteus sulfurens und Bac. sulfuricum erkannt, die aus Natriumthio- 
sulfat Schwefelwasserstoff zu bilden vermégen. Ferner hat Holschew- 
nikoff mit Salziésung als Nahrsubstrat gearbeitet. Leider hat er seine 
Untersuchung nicht auf verschiedene andere Bakterienarten erweitert. 


1) Diesbeziigliche, ausfiihrliche Literatur ist zusammengestellt in 
dem neu erschienenen Werke Kruse’s Allgemeine Mikrobiologie 1910, 634, 
Kapitel XI, Wandlungen des Schwefels. 

2) Fr. Miiller, Uber Schwefelwasserstoff im Harn. Berl. klin. 
Wochenschr. 1887, Nr. 23 und 24. 

3) Th. Rosenheim und H. Gutzmann, Zur klinischen Wiirdigung 
und Genese der Schwefelwasserstoffausscheidung im Urin. Deutsche 
med. Wochenschr. 1888, Nr. 10. 

4) Holschewnikoff, Uber die Bildung von Schwefelwasserstoff 
durch Bakterien. Fortschr. d. Med. 1889, zit. nach Baumgartens 
Jahresbericht 5, 450. 
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Bekanntlich ist 5 bis 10°/,ige Peptonbouillon am geeignetsten fiir die 
bakterielle Schwefelwasserstoffbildung. Die Frage, auf Kosten welcher 
Stotte der Schwefelwasserstoff entsteht, wurde erst durch Rubner?) aus- 
fiihrlich untersucht. Nach ihm stellen sonstige organisch gebundene 
auBer den mit Natriumacetat und Eisenchlorid fillbaren Schwefel- 
verbindungen die Hauptquelle der bakteriellen Schwefelwasserstoffbildung 
aus der Nahrbouillon vor. Kruse*) sagt auch: ,,Die Kosten tragen 
wesentlich die organischen Schwefelverbindungen. Uber deren Natur ist 
leider sehr wenig bekannt, es kénnten Peptone und Spuren von freiem 
Cystin und Taurin sein“. Er neigte aber aus der theoretischen Uber- 
legung heraus dazu als Hauptquelle Cystin resp. Cystinverbindungen im 
EiweiBmolekiil anzusehen. DaBG das Cystin*) ein Hauptreprisentant der 
Schwefelverbindungen in den EiweiSmolekiilen ist, bezweifelt heute wohl 
niemand. 

Im Experiment mit Cystin an Stelle von Eiwei8 hat Wohlgemuth*) 
Schwefelwasserstoff durch Fiulnis beobachtet. Er lie8 Schabefleisch mit 
Cystin zusammenfaulen und konnte Schwefelwasserstoff, Methylmercaptan, 
Athylsulfid und Natriumthiosulfat in vermehrter Menge gegen die Kon- 
trollprobe nachweisen. Er hat jedoch mit Bakteriengemischen gearbeitet. 

Fiir die Forschung der chemischen Mikrobiologie ist es 
aber wiinschenswert, erstens mit reinen Bakterien, zweitens mit 
schwefelfreien Nahrsubstraten auBer Cystin zu arbeiten. 

Wir halten auch die Frage, ob das Methylmercaptan und 
Athylsulfid primaire Spaltungsprodukte des Cystins oder ob sie 
sekundar durch eine Synthese entstanden seien, noch nicht fiir 


entschieden. 

Rubner') hat namlich beobachtet, daB durch alkoholische Garung 
des Zuckers mit Hefe bei Gegenwart von elementarem Schwefel neben 
viel Schwefelwasserstoff noch geringe Mengen Athylmercaptan gebildet 
werden. Petri und MaaBen®) wollten ihrerseits die Mercaptanbildung 
beim Bac. esterificans durch eine Synthese aus Schwefelwasserstoff und 


1) M. Rubner, Die Wanderung des Schwefels im Stoffwechsel der 
Bakterien. Arch. f. Hygiene 16, 78. 

%) Allg. Mikrob. S. 638. 

3) K. A. H. Mérner, Zur Kenntnis der Bindung des Schwefels in 
den Proteinstoffen. Zeitschr. f. physiol. Chem. 34, 207. Ferner Sammel- 
referate: E. Friedmann, Der Kreislauf des Schwefels usw. Ergebn. d. 
Physiol. 1. E. Abderhalden, Die schwefelhaltigen Abbauprodukte usw. 
Bioch. Zentralbl. 2. 

4) J. Wohlgemuth, Uber die Herkunft der schwefelhaltigen Stoff- 
wechselprodukte im tierischen Organismus. II. Mitt. Zeitschr. f. physiol. 
Chem. 43, 641. 

5) Zit. von allg. Mikrob. S. 641. 
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Alkohol erkléren, und neuerdings hat auch L. Mathieu!) iiber die Bil- 
dung von Mercaptan bei der alkoholischen Garung Mitteilungen ver- 
ffentlicht. Nach ihm bemerkt man zuerst das Auftreten von Schwefel- 
wasserstoff ohne Mercaptan; letzteres kann sich nur in Gegenwart von 
Alkohol bilden. Immerhin mu8 man eben diese Méglichkeiten auch bei 
Bakterien ins Auge fassen, denn alkoholische Garung ist eine ebenso ver- 
breitete Eigenschaft der Bakterien wie ihre Schwefelwasserstoffbildung. 
Die Untersuchung der Mercaptanbildung aus Cystin durch Bakterien ist 
mit der Schwierigkeit verkniipft, daB die reinen Bakterien aus Cystin 
kein Mercaptan in nachweisbarer Menge (unter Verwendung der von uns 
benutzten eiweiBfreien Naihrlésung) bilden. Auch Morris?) k nnte schon 
friiher Mercaptan aus 100 bis 1000 ccm Bouillonkultur nur bei Proteus 
vulgaris allein unter 56 Bakterienarten qualitativ mittels Denigésscher 
Reaktion nachweisen. 

Wir konnten auch mit Proteus vulgaris, in 300 ccm 
Frainkels Nahrlésung mit 0,5 g Cystin aus RoShaar eine 
Woche lang geziichtet, keine Mercaptanbildung feststellen und 
koénnen vorlaufig iiber die Mercaptanbildung nur ein negatives 
Resultat mitteilen. Diese Ergebnisse rufen auch Bedenken iiber 
die primaire Entstehung als ein direktes Spaltungsprodukt des 
Mercaptans aus Cystin wach. Theoretisch ist wohl diese An- 
nahme durch die intermediire Entstehung des Thioglykols resp. 
der Thioglykolsiure und darauffolgende Kohlensiurespaltung zu 
erklaren. Fiir Athylsulfid ist aber auch auf Grund theoretischer 
Uberlegung die Annahme als eines primaren Spaltungsproduktes 
des Cystins recht schwierig. 

Wir berichten nunmehr hauptsiachlich iiber die Schwefel- 
wasserstoffentwicklung der Bakterien mit besonderer Beriick- 
sichtigung des Cystins, womit wir einen kleinen, experimentellen 
Beitrag in bezug auf biologische Eigenschaften der Bakterien 
liefern zu diirfen hoffen. Bekanntlich soll auch der normale 
Harn nach E. Goldmann und E. Baumann®*) Cystin oder 
cystinahnliche Kérper enthalten. Da® dieses gewissermaBen an 
der Schwefelwasserstoffbildung bei Hydrothionurie aus dem nicht 


1) L. Mathieu, Uber die Bildung von Mercaptan bei der alkoho- 
lischen Garung. Bull. de ) Assoc. des Chim. usw. 28. Chem. Centralbl. 
2, 1256, 1911. , 

2) M, Morris, Studien iiber die Produktion von Schwefelwasser- 
stoff, Indol und Mercaptan bei Bakterien. Arch. f. Hygiene 30, 304. 

8) E. Goldmann und E. Baumann, Zur Kenntnis der schwefel- 
haltigen Verbindungen des Harns. Zeitschr. f. physiol. Chem. 12, 254. 
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naher bekannten sog. Neutralschwefel im Harn teilnimmt, ist 
nicht unwahrscheinlich, wenn die Mikroorganismen aus Cystin 
Schwefelwasserstoff zu bilden vermégen’). 


Experimenteller Teil. 

Als peptonfreie resp. schwefelfreie Nahrlésung haben wir 

die Frankelsche*) fiir unseren Zweck am geeignetsten gefunden: 
Natriumchlorid ... 5,0 g 
Monokaliumphosphat . 2,0 ., 
Ammoniumlactat. . . 6,0 ,, 
Asparagin i ane 40 ,, 
Pine we “ee countess 
m-NaOH ...... 20,0ccm 

(Beim Choleraversuch noch 2,0 ccm */,,-NaOH auf je 
100,0 com obiger Lésung.) 

Kaufliches Ammonium lacticum scheint manchmal fliichtige bak- 
terienwidrige Zersetzungsprodukte zu enthalten, da wir damit oft wider 
Erwarten eine sehr kiimmerliche Bakterienentwicklung beobachteten. Wir 
haben also der kiuflichen Milchsiure (Merck Ph. G. V. Acidum lacticum 
puriss. albiss.) einen Uberschu8 konzentrierter Ammoniaklésung zugesetzt, 
unter vermindertem Druck (12 mm) bei ca. 45° abdestilliert und dann 
im Vakuum iiber Calciumchlorid getrocknet. Die so erhaltene dick- 
fiiissige Substanz reagiert neutra! und ist geruchlos. Mit solcher frisch 
dargestellten Substanz haben wir ein recht befriedigendes Resultat erzielt, 
denn die in gewéhnlicher Peptonbouillon wachsenden Bakterien entwickeln 
sich auch sehr iippig in der Frankelschen Lésung. 

Was die Versuchsanordnung betrifft, so haben wir 5 ccm 
Frinkelsche Lésung 0,2 g Cystin aus RoBhaar zugesetzt und 
in tiblicher Weise im Dampftopfe sterilisiert, dann mit einer 
Ose Bakterien (feucht durchschnittlich ca. 1,2 mg) von 24 Stunden 
alter Agarstrichkultur hineingeimpft. Schwefelwasserstoffentwick- 
lung wurde wie iiblich durch Einhangen des sterilen Bleizucker- 
papiers beobachtet. Jedesmal wurden 4 Reagensglaser angestellt 
wie folgt: 


Frankels Lésung resp. ny Bakterien 


1. 5,0 ccm 0,2 g 1 Ose 
2. 5,0 ,, 0,2 ,, Bis 
3. 5,0 ,, — . © 
4. 5,0 ,, 0,2 ,, — 


1) Vgl. S. Frankel, Schwefelwasserstoff in Neubergs Handbuch: 
Der Harn 1, 133, 1911. 
2) Kolle und Wassermanns Handbuch 1, 441. 
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Wir haben bei 21 Bakterienarten auf ihre Schwefelwasser- 
stoffentwicklung gefahndet, und zwar nicht nur mit Cystin, 
sondern auch mit Schwefel (pracipt.), Natriumthiosulfat, Natrium- 
sulfit, Natriumsulfat und endlich auch mit Taurin (dargestellt 
aus Rindergalle nach Hammarsten). Die Versuche haben 
wir ganz in derselben Weise wie beim Cystinversuch an- 
geordnet. 

Die bakteriologische Reinheit wurde nach wie vor sowohl mikro- 
skopisch als auch kulturell kontrolliert. Nr. 1 und 2 sind eigentliche 
Versuche, Nr. 3 dient zur Kontrolle des Bakterienwachstums, Nr. 4 zur 
chemischen Kontrolle, ob nicht die Alkalizitat der betreffenden Nahr- 
lésung allein den Schwefelwasserstoff entwickelt. 

Die Bakterien haben wir teils vom Hygienischen Institut 
der Universitat durch Herrn Dr. H. Sasaki, teils vom Insitut 
fiir Infektionskrankheiten durch Herrn Dr. 8. Hata bekommen, 


woriiber wir hier unseren besten Dank aussprechen. 


Die Versuche haben wir wiederholt angestellt und jedesmal 
eine Woche lang beobachtet. Coli und Typhus, Pyocyaneus 
und Subtilis haben wir auch selbst isoliert und untersucht. 

Wie die folgende Tabelle zeigt, bilden die meisten Bakterien 
Schwefelwasserstoff. Nur Fluorescenz und Pyocyaneus haben bei 
unseren Reagensglasversuchen keinen Schwefelwasserstoff ent- 
wickelt. Staphylokokkenarten vermégen aus Cystin keinen Schwe- 
felwasserstoff zu entwickeln, wahrend sie deutlich, wenn auch in 
geringem MaBe, den elementaren Schwefel zum Schwefelwasser- 
stoff reduzieren kénnen. Es fragt sich nun, ob es sich bei 
der Schwefelwasserstoffbildung aus Cystin und elementarem 
Schwefel um einen ganz identischen ProzeB handelt. Jedenfalls 
verhalten sich Staphylokokkenarten gegeniiber Cystin ganz 
anders als gegeniiber elementarem Schwefel. Noch eklatanter 
konnten wir den Unterschied zwischen Cystin und elementarem 
Schwefel in betreff auf Schwefelwasserstoffentwicklung durch 
folgendes Experiment demonstrieren: 

Frisch koliertes EiereiweiB (10 com) wurde mit 0,5 g 
Schwefel in einer Reibschale verrieben, dann in einen Erlen- 
meyerschen Kolben eingetragen und wie iiblich mit einem 
Stiick Bleizuckerpapier auf Schwefelwasserstoffentwicklung ge- 
prift. Sofort braunt sich das Papier und das Gemisch riecht 
charakteristisch nach Schwefelwasserstoff. Derselbe Versuch 
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wurde mit 0,5 g Cystin aus RoShaar wiederholt. Selbst nach 
6stiindigem Stehen im Brutofen tritt gar keine Braunung des 
Bleizuckerpapiers auf. 


Tabelle. 


Anmerkung zur Bezeichnung: Wenn das ganze Bleizuckerpapier 


pes fast die Halfte wy , ungefahr 1/, ++, nur am 
Rande braun gefarbt +, bei mehreren Versuchen nicht konstant +. 


braunlich schwarz 





Bakterien Cystin. S Na,S,0,|Na,SO, Na,SO, Taurin 
— — — — = =— = hk — — — — 
++ [++ 
++ ++ 
++ ++ 
+ | + 
++ (++ 
+ | + 
++ (++ 
++ ++ 


+. Shi ++ (++ 
Dysenterie Shiga-Kruse . + |44 
Dysenterie Flexner . . . + (++ 
Mausetyphus be 


Hihnercholera po = 


++ 
+ | + 
++ 
++ 


ne 


+ =< 


Coli commune 


| 


Paratyphus B 


Vib. cholerae 
Vib. Metschnikoff. . . 
Vib. Finkler-Prior 


Micr. tetragenus ... . 


Staphyl. pyog. albus . 
Staphyl. pyog. aureus. . 
Staphyl. pyog. citreus 





SOF tit Ca ecg 6g 18 
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DaB die verschiedenen, auch durch Kochen denaturierten 
EiweiBarten, selbst das krystallinische Eieralbumin'), aus ele- 
mentarem Schwefel Schwefelwasserstoff zu entwickeln vermégen, 
ist schon bekannt. Wir haben also eine vergleichende Unter- 
suchung mit EiereiweiB einerseits gegeniiber Schwefel anderer- 
seits gegeniiber Cystin vorgenommen und konnten bei dem 
Cystinversuch keine Schwefelwasserstoffentwicklung konstatieren, 
wihrend wir mit Schwefel lebhafte Schwefelwasserstoffentwick- 
lung beobachteten. Daraus folgt, daB es sich bei der Schwefel- 
wasserstoffentwicklung aus Cystin durch Bakterien um einen 
komplizierteren ProzeB als eine einfache Reduktion des Schwefels 
zum Schwefelwasserstoff handelt. So drangt sich denn noch 
eine weitere Frage auf, ob naimlich das Bakterieneiwei8 allein 
als leblose EiweiBsubstanz den Schwefel zum Schwefelwasserstoff 
zu reduzieren vermége. Dies zu entscheiden, haben wir das 
folgende Experiment angestellt: 

50 com Frinkelscher Lésung wurden eine 24 Stunden alte Agar- 
strichkultur von Coli commune, in einigen Kubikzentimetern steriler 
0,85°/,iger Kochsalzlésung aufgeschwemmt, zugesetzt und im Brutschrank 
eingestellt. Nach 48 Stunden wurde die voll entwickelte Bakterien- 
kultur unter Zusatz von 0,5 g Schwefel im Dampftopf sterilisiert und 
nach Erkalten mit Bleizuckerpapier versehen. Als zweite Probe wurde 
die 48 Stunden ebenso wie die erste Probe geziichtete Bakterienkultur 
ohne Schwefelzusatz im Dampftopf sterilisiert und nach Erkalten mit 
Toluol iiberschichtet, dann 0,5 g Schwefel zugesetzt. Selbst nach 24 Stunden 
im Brutschrank ist keine Spur Schwefelwasserstoff bei beiden Versuchen 
nachzuweisen. Um die ungefiahre Orientierung iiber die Menge des Bak- 
terieneiweiBes zu bekommen, haben wir die wie oben behandelten Bak- 
terienkulturen ohne Zusatz 4 Stunden lang zentrifugiert, bis die obere 
Fliissigkeit ganz klar geworden war. Der Bodensatz wurde einmal 
mit physiologischer Kochsalzlésung gewaschen und noch einmal zentri- 
fugiert, schlieBlich in destilliertem Wasser aufgeschwemmt, in eine 
Platinschale eingegossen, auf dem Wasserbade abgedampft und bei 100° 
bis zur Gewichtskonstanz getrocknet; er wog durchschnittlich 0,02 g. In 
dieser ungefahren Zahl ist natiirlich die infolge der Autolyse von Bak- 
terienleiberen befreite EiweiBsubstanz nicht mitberechnet. 

Dasselbe Experiment mit Cystin fiel auch negativ aus. 

Auf Grund dieser Versuche darf man wohl annehmen, dab 
das BakterieneiweiB selbst als solches bei der Schwefelwasser- 
stoffentwicklung in der gewéhnlichen bakteriologischen Unter- 
suchung keine Rolle spielt. 


1) A. Heffter, Uber die Wirkung des Schwefels auf EiweiSkérper. 
Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 
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Zusammenfassung. 


1. Die von uns untersuchten Bakterien entwickeln meist 
aus Cystin Schwefelwasserstoff, ausgenommen Fluorescenz-, Pyo- 
cyaneus- und Staphylokokkenarten. 

2. Mercaptanbildung ist bei der Reinkultur der Bakterien 
mit Cystin nicht nachzuweisen. 

3. Staphylokokkenarten verhalten sich gegeniiber Cystin 
ganz anders als gegeniiber Schwefel, aus dem sie Schwefel- 
wasserstoff zu entwickeln vermégen. Ganz in derselben Weise 
verhalt sich auch EiereiweiB. 

4. BakterieneiweiB selbst spielt bei der Schwefelwasserstoff- 
entwicklung keine Rolle. 

5. Aus Taurin vermégen Bakterien keinen Schwefelwasser- 
stoff zu entwickeln, bekanntlich auch nicht aus Sulfaten. 


Biochemische Zeitschrift Band 39. 











Eine biologische Nachweismethode des Morphins. 
Von 
Otto Herrmann. 


(Aus dem Pharnakologischen Institut der Universitit Freiburg i. B.) 
(Eingegangen am 3. Februar 1912.) 
Mit 1 Tafel. 


Zum Nachweis von Pflanzengiften, namentlich in forensi- 
schen Fiillen, kénnen chemische und biologische Methoden 
herangezogen werden. Der chemische Nachweis, der in erster 
Linie zu versuchen ist, erfordert, um exakte Resultate zu 
liefern, eine médglichste Reindarstellung der betreffenden Sub- 
stanz, auch mu8 davon ein bestimmtes, keineswegs geringes 
Minimum vorhanden sein. 

In den Fallen aber, die den forensischen Chemiker be- 
schaftigen, handelt es sich oft nur um Spuren des Giftes, die 
mit groBen Mengen anderer Substanzen vermengt sind. Eine 
Reindarstellung ist dabei haufig ausgeschlossen. In diesem 
Falle werden aber die chemischen Proben, die ja meist auf 
rasch veranderlichen Farbenreaktionen beruhen, unsicher oder 
versagen ganz. 

Dazu kommt, daB gewisse bei Leichenfaulnis sich bildende 
Alkaloide (Ptomaine) dhnliche Reaktionen aufweisen und so 
Verwechslungen herbeifiihren kénnen. 

Bei biologischen Proben ist dagegen eine weitgehende 
Reindarstellung der Substanz in der Regel nicht erforderlich, 
auch geniigen viel geringere Mengen als zum chemischen Nach- 
weis, es kann mit einem Minimum der Substanz ein Maximum 
der Wirkung erzielt werden. Ferner bleibt bei ~ zerstérenden 
Ejinfliissen die biologische Wirksamkeit eines Giftes viel langer 
erhalten als die chemische, so da die biologische Probe noch 
positiv ausfalit, wenn andere bereits versagen. 
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Freilich muB bei biologischen Methoden immer mit Unge- 
nauigkeiten und Fehlschlagen gerechnet werden. Ein exakter 
Beweis ist daher mittels der biologischen Methode allein nur 
in den seltensten Fallen méglich. Dagegen kann sie zur Ent- 
scheidung anamnestischer und chemischer Wahrscheinlichkeiten 
von Wert sein und eine Beweiskette schlieBen. 

Typische biologische Proben auf Pflanzengifte sind bereits 
in gréBerer Anzahl vorhanden’). Beim Morphin, das forensisch 
eine gewisse Bedeutung besitzt und zu den chemisch am 
schwersten nachweisbaren Alkaloiden gehért, war man bisher 
auf chemische Methoden angewiesen, die aber aus den ange- 
fihrten Griinden nicht immer genaue Resultate liefern konnten. 
Eine sichere biologische Reaktion auf Morphin war nicht be- 
kannt. Von den gewdhnlichen Versuchstieren zeigt der Frosch 
keine typischen Erscheinungen, die Katze solche nur bei Dosen, 
die forensisch nur selten zu Gebote stehen. 

Eine neue Nachweismethode des Morphins auf biologischem 
Wege griindet sich auf Beobachtungen an Mausen, die Prof. 
W. Straub gelegentlich machte, und deren experimentelle 
Ausarbeitung mir iibertragen wurde. Injiziert man einer weiBen 
Maus eine Lésung von salzsaurem Morphin unter die Riicken- 
haut, so zeigt sich regelmaéBig nach Ablauf einiger Minuten 
eine Reihe von Erscheinungen. Der Riicken nimmt eine 
lordotische Kriimmung an, es treten leichte spastische Paresen 
in den Hinterbeinen auf, so daB die Beine in starkerer Streck- 
stellung als gewéhnlich gehalten werden und der Gang des Tieres 
erschwert erscheint, der Schwanz beginnt sich in S-formiger 
Kriimmung aufzurichten, bis er sich schlieBlich iiber den Riicken 
des Tieres legt, so daB sich die Spitze iiber den Ohren befindet. 

Das ganze Verhalten der Maus macht den Eindruck einer 
gesteigerten Unruhe und Reflexerregbarkeit, so da8 sie auf leise 
Gerfiusche, besonders auf den akustischen Reiz hoher Klange 
erschreckt in die Hohe springt. 

Am auffallendsten und regelmaBigsten zeigt sich die 
Stellung des Schwanzes*). Es handelt sich dabei offenbar um 


1) H. Fiihner, Nachweis und Bestimmung von Giften auf biolog. 
Wege. 1911. 
*) Vgl. eine &hnliche Beobachtung an Ratten bei Riibsamen. 
Arch. f. experim. Pathol. u. Pharmkol. 59, 234. 
15* 
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eine Art katatonischen Zustand, da er durch Muskelbeweguny 
des Tieres, Herumlaufen usw. verstirkt wird. Es empfiehlt 
sich, die Tiere unter Glasglocken auf Holzteller zu setzen und 
durch Anklopfen mit einem Glasstab aufzuschrecken. 

Die geschilderte Stellung lit sich minuten- bis stundenlang 
beobachten. Sie bleibt nicht immer maximal bestehen, sondern tritt 
von Zeit zu Zeit verstarkt auf, namentlich auf leichte auBere Reize. 

Die Applikation der Morphinlésung geschieht am _ besten 
durch Injektion unter die Riickenhaut bei Maiusen von 16 bis 20g 
Gewicht. Einspritzung unter die Bauch- und Schenkelhaut 
ergab weniger genaue Resultate. Kleine Miuse von etwa 5 g 
lieferten unsichere Ergebnisse, waihrend sic zum Nachweis 
kleinster Strychninmengen bekanntlich besonders geeignet sind. 

Wenn nun diese Reaktion fiir Morphin als charakteristisch 
gelten soll, ist der Nachweis erforderlich, daB sie stets bei 
Morphin in den verschiedensten Dosen auftritt, dagegen bei 
anderen Substanzen nicht oder nur in deutlich verschiedener 
Weise, d. h. daB sie spezifisch ist. 

Zunichst wire daran zu denken, da8 die Erscheinungen 
allein durch den Reiz der injizierten Fliissigkeit hervorgerufen 
wiirden. Injektionen von Wasser oder physiologischer Koch- 
salzlésung verlaufen aber vollstaindig negativ. Dagegen lieB 
sich nach Injektion einer schwachen Weinsaéurelésung (die be- 
kanntlich im forensischen Morphinnachweis verwendet wird) 
eine kurzdauernde Reaktion beobachten. Sie trat nicht auf, 
nachdem die Weinséure neutralisiert worden war. Es miissen 
also alle Lésungen neutral oder schwach alkalisch injiziert werden. 

Um die Wirkung des Morphins zu priifen, wurde salz- 
saures Morphin in wasseriger Lésung injiziert und der Eintritt 
und Verlauf der Reaktion beobachtet. 

In beifolgender Tabelle I, die Durchschnittswerte aus meh- 
reren Beobachtungen zeigt und zugleich fiir die folgenden Be- 
obachtungen und Versuche als Grundlage dient, sind GréBe 
und Wirkung der verschiedenen Morphindosen mitgeteilt. Als 
Maximum ist dabei die Zeit angegeben, wahrend der die Er- 
scheinungen, namentlich die Schwanzstellung, sich dauernd im 
Maximum zeigten oder auf geringen Reiz sofort wiederkehrten. 
Natiirlich sind alle Zeitangaben nur Naherungswerte, da die 
Reaktion allmiahlich abklingt. 
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Tabelle I. 
Salzsaures Morphin. 
Beginn Beginn | Dauer | Dauer 
Léeung Gehaltan der des Maxi- des Maxi-| der 
Morphin Reaktion| mums mums | Reaktion 
. 2 Min. Min. Std. | Std. 
1,5 ccm 1°/, 15” ty _ a Pa 
oe 10 3 4 ne = 
05 ., 1%, 5 2 5 4}/, iiber 20 
0.25 ,, 1%, 2.5 2—3 6 ell ae 
0.25 ,, 0,5%/, 1,25 4 . 4 ers 
01 5, 1%, 1 5 7 31/, ck 
0,25 ,, 0,25°/, 0,625 7 9 4 5—6 
05 ., 0.1%, 05 | 10 12 3 4 
0.25 ,, 0,125%/, 0,3 t5 il 21/, 4 
02 ., 0,1%, 02 4 10 2"/, 31, 
0.25 ,, 0.06259, | 0,16 5 15 I'/, 4 
01 ., 0.1%, 01 6 12 2 4 
0.25 ,, 0,03%/, 0,08 5 12 2 31 
05 ,, 001%, 0,05 7 13 2 3 
0.25 ,, 0,016°/, 0,04 4 10 1'/, 2 
02 ,, 0,01%, 0,02 13 20 l "/, 
01 | 001% 0,01 12 25 30-45Min| 1-2 
0.1 ., 0,005%, 0,005 15 a — | 45 Min. 


Die Beobachtungen erstrecken sich auf Dosen von 15 mg bis 
herab zu 0,005 mg. Bei tédlichen Dosen dauerte die maximale 
Reaktion nur kurze Zeit, d. h. bis zum Auftreten der Lahmungen, 
bei 0,005 mg blieb eine maximale Reaktion aus. 0,01 mg kann 
als untere Grenze fiir maximale Reaktion betrachtet werden. 

Der Beginn der Reaktion erfolgt nach 2 bis 15 Min. Im 
allgemeinen scheint die Reaktion nach gréBeren Dosen eher 
aufzutreten als nach geringeren. Ein bestimmter Zusammen- 
hang besteht aber nicht. Ebensowenig la6t sich ein solecher 
finden zwischen der injizierten Menge und der Frist bis zum 
Eintritt des Maximums. 

Dagegen besteht offenbar eine direkte Beziehung zwischen 
der Dauer der Reaktion und der injizierten Menge Morphin. 
Die Reaktion dauert bei 5 mg etwa 20 Stunden und sinkt 
ziemlich gleichmaBig mit der Dosis auf 45 Min. bei 0,005 mg. 

Das gleiche lé8t sich konstatieren bei der Dauer ihres 
Maximums, die bei 5 mg 4'/, Stunden betrigt und von da 
auf 30 bis 45 Minuten bei 0,01 mg sinkt, wahrend bei 0,005 
kein Maximum mehr auftritt. 

Da wiederholte Vergleichsversuche die namliche Erscheinung 
zeigten und auch dhnliche Werte ergaben, kann aus der Dauer 
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der Reaktion und ihres Maximums annihernd auf die Menge 
des injizierten Morphins geschlossen werden. 

Diese quantitative Bestimmung la8t sich noch genauer 
gestalten durch Beriicksichtigung des Grenzwertes von 0,01 mg. 
Tritt bei wiederholter Verdiinnung der Lésung schlieBlich noch 
eine kurze maximale Reaktion auf, wihrend die folgende Ver- 
diinnung keine mehrerzielt, so wird die erstere einem Gehalt von un- 
gefahr 0,01 mg entsprechen. Auf diese Weise gelang es, den Gehalt 
unbekannter Morphinlésungen annéhernd richtig zu bestimmen. 

Ausnahmen kommen anatiirlich vor, und man wird sich 
nie mit nur einem Versuch begniigen kénnen. Versuche, die 
mit Mausen einer anderen Aufzucht vorgenommen wurden, er- 
gaben als Grenzwert regelmaBig 0,02 mg. Man wird daher 
am besten erst iiber den Grenzwert sich vergewissern und zu 
Vergleichsversuchen nur Tiere derselben Aufzucht beniitzen. 

Es war ferner von Interesse festzustellen, ob bei mehr- 
mals wiederholter Injektion der gleichen Morphinmenge eine 
Angewohnung an Morphin und damit eine Abnahme der Re- 
aktion eintreten wiirde. Dies war nicht der Fall. Eine an 
mehreren Tieren taglich ausgefiihrte Injektion der gleichen Menge 
ergab im Verlauf eines Monats fast immer die gleichen Resultate. 

Nachdem auf diese Weise die Reaktion fiir Morphin fest- 
gestellt war, handelte es sich darum, die Wirkung anderer, vor 
allem ahnlich wirkender Substanzen zu beobachten und Unter- 
schiede festzustellen. In Betracht kamen vor allem die andern 
natiirlichen Opiumalkaloide und die technischen Substitutions- 
produkte des Morphins in Gestalt ihrer leicht léslichen neu- 
tralen Salze. 

Es ergaben sich folgende Resultate: 

Tabelle II. 


Salzsaures Papaverin: 








Beginn | Beginn | Dauer | Dauer 
Li — an| der des Maxi- lan Maxi-| der 
~_ “paverit) Reaktion| mums | mums | Reaktion 
ee oe. | | ee | 
0,2 com 0,1% | 02 6 | 12 | 3 |e 1/, 
O1 , 01% | O12 10 ee Sn ae eee 
0,1 ,, 0,05, 0,05 — a — — 





Dosen von 0,1 mg hatten eine etwa einstiindige Reaktion 
zur Folge. Geringere Gaben waren ohne Wirkung. 





= cena A jt 
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Salzsaures Narkotin hatte bei 5 mg nur einmal eine ein- 
stiindige Wirkung; die gleiche Dosis hatte sonst keinen Erfolg, 
ebensowenig 1 und 10 mg. 

Ganz anders gestalteten sich die Ergebnisse, wenn Nar- 
kotin kombiniert mit Morphin gegeben wurde in Gestalt des 
mekonsauren Morphin-Narkotins. 

Tabelle III. 


Mekonsaures Morphin-Narkotin. 





| Beginn | Beginn | Dauer | Dauer 
Lésung Morphin | = des Maxi- | des Maxi- der 
' |Reaktion' mums mums _— Reaktion 
et mg | Min. | Min. Std. Std. 
0,5 cem 0,2°/, l 9 12 3 5 
oS , Gk, 0.2 7 10 2 4 
es Os 0,1 2 .S0k oD 2 4 
0,5 ™ 0,01°/, 0,05 10 } 15 1 3!/, 
01 ., 001%} 001 eee i 3 
0,5 ., 0,001) 0,005 14 19 ‘ca.20Min. 2 
0,25 ,, 0,001°/,! 0,0025 21 25 » 2B 2 
01 ., 0.001%} 0,001 a a — . 





Hier ist die Grenze, bei der noch maximale Reaktion auf- 
tritt, 0,0025 mg, d. h. der 4. Teil des Grenzwertes von Mor- 
phin. Dosen zwischen 0,0025 mg und 0,95 mg ergaben eine 
Reaktion, die der der 1'/, bis 2fachen Gabe reinen Morphins 
entsprach. Diese Tatsache stimmt mit Beobachtungen von 
Prof. Straub iiberein, wonach die Kombination Morphin-Nar- 
kotin wirksamer ist als jede der beiden Komponenten allein. 

Salzsaures Narcein erzielte in Dosen von 0,25 und 0,125 mg 
eine kurze, nur wenige Minuten dauernde Reaktion: 0,5 mg 
blieb ohne Wirkung. 

Salzsaures Thebain ergab bei | mg eine Reaktion von 
1 Stunde, 0,5 war wirkungslos. 


Tabelle IV. 


Phosphorsaures Codein (Methylmorphin). 





‘ | Beginn | Beginn Dauer Dauer 
Li ye = on der ides Maxi-des Maxi- der 
meee cin Reaktion | mums | mums __— Reaktion 
| SS |; ee | Mie Std. Std. 
= == = : =o aa 
0.2 com 1°/, 2 12 15 ~ 1 3 
-. . sh l 10 13 1 3 
Os: O% 05 10 12 5 Min. | 2 
os... A, 02 10 20 ca. 30 ,, 2 
=. 0,1 29 32 a a 1 
05 , 001%, | 0,05 Sere ee 45 Min. 
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Codein erzielt mit derselben RegelmaBigkeit die gleiche 
Reaktion wie Morphin, aber erst in der 10fachen Dosis. 


Tabelle V. 
Salzsaures Dionin (Athylmorphin). 





Beginn Beginn | Dauer | Dauer 


Gehalt an . | : 
+e aeeet der des Maxi-ides Maxi-| der 
Lésung Dionin Reaktion| mums mums Reaktion 
mg Min. Min. | Min. | Std. 
0,1 ccm 1%, Iv | 9¥ 11 ‘| ca10°| 2 
S. aoe 4.4 mtr) Geog Be 7 








Dosen von 0,5 und 0,1 mg blieben ohne Wirkung. 


Tabelle VI. 


Salzsaures Heroin (Diacetylmorphin). 








| — Beginn | Dauer Dauer 
Laces gy der A Maxi-\des Maxi- der 
g Reaktion | mums mums | Reaktion 
a om =: Ba Min. Min. | Std. | Std. 
0,2 ccm 1°/, 2 4 ee liber 10 
a , 8 1 l 7 2 | ca. 4 
05 ,, 0,1%, 0,5 2 4 lf, | » 4 
01 ., 01% 0,1 1 3 1 ae 
05 ,, 0,01%, 0,05 2 5 45Min.| ,, 2 
02 ., 0,01% | 002 3 9 16 ,, | 11/ 
01 ,, 0,01%,, 0,01 8 14 ca.20 ,, | 1 
05 ,, 0,001%,| 0,005 4 8 |,,30 ,, liber 1 











Die Wirkung ist im allgemeinen der des Morphins gleich. 
Die Grenze liegt etwas tiefer, indem 0,005 mg maximale Re- 


aktion erzielt. 
Tabelle VIL. 


Salzsaures Apomorphin. 

















Gehalt an! Beginn | begin. n | Dauer | Dauer 
Lis Apo- der -\des Maxi-| der 
ung morphin | Reaktion| mums | mums | Reaktion 
mg | Min | Min. | Min. | Std. 
a com 1%, 2 | 
- 1 ine ee 
OB » 01%, a 2 7 is *, 
o2 , o1% | o2 | 3 4 | 1'/, 
0,1 ” 0,1 "og 0,1 | 4 vip | in I'/, 





Eine Reaktion la8t sich nur erzielen zwischen 1 mg und 
0,1 mg. Ihre Dauer entspricht etwa der von 0,01 bis 0,02 mg 
Morphin. 
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Von anderen Alkaloiden, bei denen ahnliche Motilitats- 
stérungen zu erwarten waren, wurden zum Zweck einer Diffe- 
rentialdiagnose untersucht: Nicotin, Strychnin und Atropin. 


Tabelle VIII. 


Salzsaures Nicotin. 








| Beginn | Beginn | Dauer Dauer 
aie gg der des Maxi-des Maxi- der 
—s ss Reaktion mums mums_ Reaktion 

mg Min. | Min. | Min. Std. 
10cem 1/o9 1,0 17 39 eel ee | 
05, 1%Jb 0.5 4 9 | 10 2 
02" 1% 0.2 26 36 20 1 
Ae 01 Bb. oR eS 1/5 





Diese Substanz wurde untersucht, weil bekanntlich Nicotin 
an Fréschen katatonische Erscheinungen macht. Die Reaktion 
war etwa 50mal so schwach als die des Morphins. Dabei 
zeigte sich ein anderes Vergiftungsbild. Die Kriimmung des 
Schwanzes trat zwar ebenso auf, aber zugleich mit einer voll- 
stindigen Lihmung der Hinterbeine, so daB die Tiere sich 
nicht bewegen konnten. 

Salpetersaures Strychnin verursachte noch in Dosen von 
0,03 mg tédlichen Tetanus. Bei kleineren Dosen lieB sich keine 
dem Morphin &hnliche Reaktion beobachten. 

Schwefelsaures Atropin hatte gar keine Wirkung. 

Von diesen drei letzten Alkaloiden kommt differential- 
diagnostisch allein Nicotin in Frage. Es la8t sich aber an der 
GréBe der Dosis erkennen, das Vergiftungsbild ist ein anderes, 
auch steht noch die biologische Reaktion am Frosch zur Ver- 
fiigung*). 

Von den iibrigen kénnen Papaverin, Narkotin, Narcein, 
Thebain und Dionin ebenfalls ausgeschieden werden, denn die 
Reaktion tritt bei ihnen ganz unregelmaBig und dann nur bei 
groBen Dosen auf, so da8 eine Verwechslung mit Morphin 
nicht zu erwarten ist. 

Eine regelmaéBige Reaktion, deren Dauer also wie bei 
Morphin mit der Dosis abnimmt, zeigen Codein, Apomorphin 
und Heroin. Bei den beiden ersteren entsprach sie der des 
10. Teiles Morphin, dementsprechend war 0,1 mg die Grenze. 


1) H. Fihner, a, a. O. S. 48. 
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Heroin ist unter den aufgezihlten Substanzen die einzige, 
die die gleiche oder noch stirkere Wirkung wie Morphin besitzt. 
Wo Heroin anamnestisch ausgeschlossen werden kann, und das 
wird haufig der Fall sein, kann die Reaktion als besonders 
charakteristisch fiir Morphin angesehen werden. 

Immerhin méchte ich es nicht ausschlieBen, da8 bei Priifung 
weiterer Alkaloide sich ahnliche Wirkungen an der weiSen Maus 
werden finden lassen. 


Bei den bisherigen Versuchen mit Morphin wurden stets 
Lésungen des reinen salzsauren Salzes verwendet, einer Form, 
bei der natiirlich auch der chemische Nachweis, besonders die 
Farbreaktion, gelingen wiirde. Von einer praktischen Bedeutung 
der Reaktion konnte aber erst gesprochen werden, wenn mit 
ihrer Hilfe sich das Morphin in Lésungen nachweisen lieB, in 
denen es nicht rein, sondern mit anderen, vor allem pflanz- 
lichen und tierischen Substanzen vorhanden war. 

Daraufhin wurden die im folgenden mitzuteilenden Ver- 
suche angestellt. 

Zum ersten Versuch diente eine wisserige Lisung des 
offizinellen Opiumextraktes. Sie ergab folgende Resultate: 











Tabelle IX. 
Extr. Opii. 
Angebl. | Beginn | Beginn Dauer | Dauer 
Men Ver- | Extr. Morphin-| der | des | des | der 
ge dimnung) Op. | Gehalt | Reaktion| Max. Max. | Reektion 
cm} | | mg | Min. | Min. | Std. | Std 
0,1 | 1:20 |0005 g 10 | 6 10 | iiber6 | iiber 7 
0,1 . 0,005 , 1,0 6 15 ao 4&4} o@..6 
0,05 »  |0,0025,,, 0,5 9 1b | «6 8 
0,25 | 1:200 |125 mg 025 | 10 18 31/, | ca. 5 
0,1 . oP -«| Gi 12 16 1 t 
05 |1:2000)02 ,, 005 | 9 | 16 21/, 6 
0,25 e 0,125 ,,; 0,025 | 17 29 1 3 
0,1 » O05 | 001 | 2 | I8 | ca ¥/, | 3 
0,5 }|1:20000/0,025,,| 0,005 _ 20 —- | — 2 





Die letzte Reaktion trat bei 0,025 mg Extr. Op. ein, d. h. 
entsprechend 0,005 mg Morphin. Nach der Reaktion betrug 
der Morphingehalt 20°/,, der tatsichlich derjenige des ver- 
wendeten offizinellen Opiumextraktes ist. 

Ein weiterer Versuch erfolgte mit einer Lésung von Rauch- 
opium (Tschandu) der hollandischen Opiumregie in Batavia, 
dessen Morphingehalt nicht festgestellt war. 
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Tabelle X. 
Tschandu. 
a Beginn  Beginn Dauer Dauer 
- sof er des des der 
idoung oubstens |Reaktion| Max. Max. Reaktion 
err ss Fea Wr ae Std. 
0,25 com 1°/, 2,0 - er oe 4 | iiber 4 
Se, 3 0,8 = Ve iiber 1 2 
a.) ac ae -— cb ao) 1 . 2 
0,05 ,, 1%, 0,4 , ae 17 1 1!/, 
0,25 |, 0,1%/, 02 8 86| «5 35 20 Min. iiber 1 
0,1 |, 0,1%/, 0,08 10 bes on /, 
Die Menge von 0,2 mg Trockensubstanz, bei der noch 


maximale Reaktion auftrat, diirfte etwa 0,01 mg Morphin ent- 


sprechen. 


SchlieBlich wurde die Methode auch zum Nachweis des 
Morphins im Rauch des verrauchten Tschandu mit Erfolg ver- 
wendet, woriiber indessen von anderer Seite ausfiihrlich berichtet 


werden soll. 


Zur Erprobung des frischen Materials auf Morphingehalt 
diente der Milchsaft verschiedener Mohnarten, der wie bei der 
Opiumgewinnung in Kleinasien durch Einschneiden und Ritzen 
der Kapseln und Stengel gewonnen, dann 12 Stunden mit der 
100fachen Gewichtsmenge Wasser extrahiert und injiziert wurde. 

Bei Papaver orientale trat keine Reaktion auf, nach In- 


jektion von */, und 1 ccm starben die Tiere bald. 
Ein Extrakt mit verdiinnter Salzsiure aus den 


in Reifung 


begriffenen Samen derselben Gattung hatte keine Wirkung. 
Ebenso ergab der Saft von Papaver Rhoeas kein Resultat. 
Dagegen lieferte der Saft von Papaver bracteatum im 


Stadium der Samenreifung folgende Ergebnisse : 








Tabelle XI. 
Papaver bracteat. 
Se saees tee 
. Beginn der : | Dauer des 
Lésung Reaktion ae Se | Maximums 
ccm Min. Min. 
0,2 30 pa il 
0,1 36 1 Std. 10 Min. 10 





Bei 0,4 cem erfolgte auch hier der Tod unter 





Dauer der 
Reaktion 


Std. 


1'/, 
11), 


Krampfen. 
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Papaver somniferum ergab zur Zeit der Bliite: 


Tabelle XII. 


Papaver somnifer. I. 








oe Beginn der | Beginn des | Dauer des Dauer der 
ang Reaktion | Maximums | Maximums Reaktion 
ccm Min. Min. | Min. Std. 
0,5 20 45 ? ca. 1 
0,5 20 40 30 » BY, 
0,5 15 22 15 i"/ 
0,5 16 21 10 ae 
0,25 30 3 30 | 1'/, 





Zur Zeit der Samenreifung : 


Tabelle XIII. 


Papaver somnifer. II. 





— Beginn der | Beginn des | Dauer des | Dauer der 
vaung Reaktion | Maximums | Maximums Reaktion 
com Min. Min. Min. Std. 
1,0 Exitus 
0,5 7 10 ? | 1 
0,2 15 26 30 21/, 
0,1 10 15 20 2 





Von dieser Mohnsorte diirfte etwa 1 com des Extraktes 
0,03 bis 0,04 mg Morphin entsprechen *). 
Von den Mohnsorten sind demnach morphinhaltig die Safte 





von Papaver bracteatum und somniferum, : 
wirksam, aber nicht morphinhaltig, der Saft von Papaver é 
orientale, i 
véllig unwirksam der Saft von Papaver Rhoeas’*). 





Wenn endlich der Reaktion eine wirkliche Bedeutung fiir 
forensische Zwecke zukommen sollte, muBte gepriift werden, 
ob und wieweit sich Morphin in tierischen Substanzen (Blut, 
Harn, Organe) auf biologischem Wege nachweisen lieB. 

Um zur Injektion geeignete Lésungen zu erhalten, verfuhr 
ich in folgender Weise: 









. 


1) Vgl. dazu Thoms, Arbeiten a. d. pharmazeut. Inst. d. Univ. 
Berlin, 1908. 
*) Vgl. Dragendorff, Die Giftpfianzen, S. 250. 
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Blut a) unverandert, 
wurde in Hirudinlésung aufgefangen und injiziert oder es 
wurde das durch Stehenlassen oder Zentrifugieren gewonnene 
Serum dazu beniitzt; 

b) mit Vorreinigung nach Stas-Dragendorff: 

Nach etwa Istiindiger Extraktion in der 3 bis 4fachen 
Menge absoluten Alkohols, der mit Weinsaure angesiuert war, 
wurde das Extrakt auf dem Wasserbade zur Trockne einge- 
dampft, mit der gleichen Menge Wasser, wie urspriinglich Blut 
vorhanden war, aufgenommen, die Lésung filtriert, mit Natr. 
carbon. neutralisiert und in Mengen von */, bis 1 ccm injiziert. 

Statt des Blutes kann auch das Serum allein extrahiert 
werden. 

Keinen Erfolg hatte ein anderes Verfahren: 

Extraktion des mit NH, alkalisch gemachten Serums durch 
alkoholhaltigen Ather, Verjagen des Extraktionsmittels, Lésung 
des Riickstandes in saurem Wasser und Injektion der wieder 
neutralisierten Fliissigkeit. 

Eine Extraktion des vom Serum getrennten-.Cruor lieferte 
kein Resultat. Dies wiirde mit der Annahme iibereinstimmen, 
da8 das Morphin, wenn iiberhaupt, sich nur im Serum vor- 
findet'). 

Harn wurde zuerst zur Trockne eingedampft, dann mit 
weinsaurem Alkohol versetzt und wie Blut weiterbehandelt. 

Organe (Leber, Gehirn, Magen) wurden in kleine Stiicke 
zerschnitten, im Mérser zu Brei zerrieben, mit 100 bis 200 ccm 
weinsauren Alkohols versetzt und einige Tage digeriert. Dann 
folgte dieselbe Behandlung wie bei Blut. 

Diese Methode der Morphinausscheidung aus Organen lieferte 
mir bessere Resultate als das AufschlieBen mit angesiuertem 
Wasser nach Marquis, das ich wiederholt versuchte’). 

Zuniachst setzte ich eine bestimmte Morphinmenge dem 
frisch dem Tierkérper entnommenen Blut oder Organ zu und 
suchte festzustellen, wieviel sich davon auf biologischem Wege 
nachweisen lieB. 


1) Cloétta, Arch. f. experim. Pathol. u. Pharmakol. 50, 459. 
2) Marquis, Uber den Verbleib des Morphins im tierischen Or- 
ganismus. Diss. Dorpat 1896, S. 17 
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Blut wurde in Mengen von 5 bis 10 ccm der Carotis eines 
Kaninchens entnommen, mit etwas Hirudinlésung vermischt und 
dann Morphin in Dosen von 1 bis 0,1 mg beigefiigt. Wurde 
das Blut nun sofort injiziert, so trat maximale Reaktion noch 
bei einer Verdiinnung ein, die 0,01 mg Morphin entsprach, wenn 
alles erhalten geblieben war. Es bestanden also die gleichen 
Verhaltnisse wie bei einer reinen Morphinlésung (Tab. 1), d. h. 
es war keine Veriinderung des Morphins eingetreten. Dasselbe 
war der Fall, wenn das Morphin dem Serum zugesetzt 
wurde, 

Wenn dagegen die Mischung langere Zeit (1 bis 10 Std.) 
im Brutschrank digeriert wurde, so betrug die untere Grenze, 
bei der noch Reaktion eintrat, im besten Falle 0,025 mg, oft 
auch 0,05 mg der urspriinglichen Menge, d. h. es muBte von 
diesen kleinen Dosen */, bis */, zerstért sein und es konnten 
nur 20 bis 40°/, wiedergefunden werden. 

Dies wiirde also besagen, daS im Blute eine teilweise Ver- 
ainderung des Morphins stattfindet, so daB es nicht mehr die 
charakteristische Wirkung auBert’). 

Um das Eintreten und den Verlauf dieser Verinderung 
festzustellen, versetzte ich 5 ccm frischen Blutes mit 1 mg 
Morphin und injizierte in Abstinden von 10 zu 10 Minuten 
je 1 ccm einem Tiere. Es trat zwar Reaktion ein, doch war 
eine gleichmaBige Abnahme mit dem zunehmenden Zeitintervall 
nicht deutlich zu erkennen, was mit der Ungenauigkeit der 
biologischen Methode zu erklaren ist. 

Der gleiche Versuch mit defibriniertem, mehrere Tage altem 
Blute wiederholt, lieferte aber eine Reaktion, die bei allen Tieren 
etwa doppelt so lange dauerte wie im vorhergehenden Falle. 
Es scheint also frisches Blut auf Morphin starker verandernd 
einzuwirken als altes. 

Organen (Leber, Hirn, Magen), die dem noch warmen 
Tierkérper entnommen und zu Brei zerrieben waren, setzte ich 
Dosen von 1 bis 0,1 mg Morphin pro Gramm zu, digerierte 
etwa 1 Stunde im Brutschrank und behandelte sie dann in der 
oben angegebenen Weise mit weinsaurem Alkohal. 





1) Vgl. den entgegengesetzten Befund bei Cloétta (Arch. f. experim. 
Pathol. u. Pharmakol. 50, 460). Dabei wurde aber eine viel gréGere 
Dosis (0,1 g Morph. mur.) zu 20 com Blut hinzugesetzt. 
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Eine Reihe von Versuchen ergab die Grenze der Nach- 
weisbarkeit 


bei der Leber bei etwa 0,025 bis 0,05 mg, 
,, dem Magen ,, », 0,05 mg, 
a = Gente | oe. 


Im Gehirn findet also auch bei diesen medizinal kleinen 
Dosen die starkste Verainderung des Morphins statt, was ganz 
mit den Ergebnissen anderer iibereinstimmt'). 

Somit war es médglich, das Morphin in tierischen Sub- 
stanzen, wenn auch nur zum Teil, wiederzufinden. 

Um nun einen Einblick in die Verteilung und das Schicksal 
des Morphins im lebenden Tiere zu gewinnen, erhielten Ka- 
ninchen von 1300 bis 2000 g Gewicht intravenés je 50 mg 
Morphin (was fiir Kaninchen noch medizinal ist) und wurden 
5 bis 50 Minuten danach getétet und Blut und Organe gepriift. 


Tabelle XIV. 
Prozent der positiven Reaktionen nach intravenéser Injek- 
tion von 25 mg salzs. Morphin. 
Zahl der Tiere: 18. 





—— ne. | Serum Leber | Gehirn Magen | Harn 
5 50 66 50 33 7% | — 
7 50 40 — —_— —_ | — 
10 35 33 se pas dee ag 
15 40 100 50 50 d ; — 
30 40 50 aad | — | —_ | —_— 
45 25 20 0 0 0 | 100 
50 0 0 50 33 | 100 =6| — 





Zu dieser Tabelle ist folgendes zu bemerken: 

Die einzelnen Extraktproben wurden in Parallelbestim- 
mungen an méglichst vielen Tieren geprift, die jedoch nicht 
alle gleichmaBig darauf reagierten. Die Tabelle zeigt die 
Prozentzahl der positiven Reaktionen, die nach Intensitat 
meist Grenzwerte darstellen. 

Diese Unterschiede kénnen zum Teil an der verschiedenen 
Fahigkeit der einzelnen Kaninchen liegen, das Morphin zu zer- 
setzen, miissen aber wohl hauptsichlich bei den MeBtieren 


1) Cloétta, a. a. O., findet bei Gehirn 56 bis 66°/,; bei Leber 
70 bis 81°/, wieder, 





: 
3 
a 
2 
4 
a 
% 
a 
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(Miéusen) gesucht werden, die aus dem Blute und den vor- 
gereinigten, also immer noch unreinen Extrakten mit ungleicher 
Ausbeute resorbieren, was natiirlich bei den angewandten Mi- 
nimummengen maximale Differenzen ergeben muB. 

Deshalb wird der Beweiswert der positiven Ergebnisse 
durch die negativen des Parallelversuchs keineswegs aufgehoben. 

Nach Verteilung und Wirkung ist das Resultat dieser Ver- 
suche folgendes: 

Das Morphin verschwindet im Kérper in kiirzester Zeit 
zum gréGten Teil, von einer einverleibten medizinalen Dosis 
verbleibt nur ein ganz geringer Prozentsatz als wirksamer Anteil, 
denn im besten Fall fanden sich schétzungsweise 12°/, wieder’). 

Ahnliche wechselnde Resultate ergaben sich auch in zwei 
Fallen nach subcutaner Injektion von je 100 mg. 

In der gleichen Weise wie das Blut wurde morphinhaltiger 
Mageninhalt analysiert. Das Ergebnis war bei 40°/, der Proben 
positiv, d. h. auch unter diesen sehr ungiinstigen Bedingungen 
war das Morphin auf biologischem Wege nachweisbar. 

Endlich gelang es sogar bei Gelegenheit von Versuchen 
mit Opiumrauchen aus dem Blute der Versuchstiere eine Re- 
aktion zu erhalten: Kaninchen wurden, wahrend sie Opium- 
rauch einatmeten, in Abstaénden von 10 Minuten Blutproben 
entnommen. Das hieraus erhaltene Serum ergab in der Mehrzahl 
der Fille positive Reaktion, und zwar um so starker, je langer das 
Einatmen bei Entnahme der betreffenden Probe gedauert hatte. 

Das Resultat dieser Versuche in forensischer Hinsicht 
diirfte darin zu erblicken sein, daB prinzipiell mit der bio- 
logischen Methode im Serum und in den Organen Morphin 
nachzuweisen ist. Ihr Vorzug besteht in dem Wegfall um 
staindlicher Reinigungsverfahren. Zur endgiiltigen Entscheidung 
der Frage aber, ob die biologische Methode auch in solchen 
Fallen noch positiv ist, in denen die chemische védllig versagt, 
méchte ich bei der Unsicherheit des Tierexperiments iiberhaupt 
meine Resultate noch nicht verwerten. 


Uberblickt man das Gesamtergebnis der Untersuchung, so 
ist es kurz zusammengefaBt folgendes: 


1) Cloétta 15 bis 39°/,, Totze (Chem.-Zeitg. 1903, Nr. 101) 
13 bis 24°/,, 
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1. In reinen Morphinlésungen ist die Spezifizitat der Re- 
aktion hinreichend, denn differentialdiagnostisch kommt eigent- 
lich nichts in Betracht, was nicht auf anderem Wege aus- 
geschlossen werden kénnte. Die Reaktion besitzt aber nicht 
die quantitative Genauigkeit einer chemischen Reaktion mit 
reiner Substanz. 

2. Forensisch hat die Reaktion allein nicht die geniigende 
Beweiskraft; doch kann sie als orientierende Vorprobe oder 
zur Sicherung einer chemischen Wahrscheinlichkeit Verwendung 
finden. Ihre praktische Verwertbarkeit liegt hauptsachlich darin, 
daB das iibliche Stas-Dragendorffsche Verfahren der Isolierung 
nur bis zum ersten Stadium der Abtrennung der grébsten Ver- 
unreinigungen durchgefiihrt zu werden braucht, wahrend die 
spiter mit besonderem Materialverluste verbundenen Aus- 
schiittelungen entbehrlich sind. 

3. Die Reaktion besitzt hinreichende Genauigkeit, um einige 
interessante Feststellungen zur Pharmakologie und Pharma- 
kognosie des Morphins zu erméglichen. 
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Cher die Dichtung des Nierenfilters. 


Von 







Hermann K. Barrenscheen. 






(Aus der I. medizinischen Klinik in Wien.) 







(Bingegangen am 5. Februar 1912.) 





Von einer ,,Dichtung des Nierenfilters‘‘ ist in der Patho- 
logie des Diabetes mellitus wiederholt die Rede. Wie anders 
sollte man sich das Zuriickgehen und das manchmal beobachtete 
Schwinden der Glucosurie durch komplizierende Nephritis er- 
klaren, wie die scheinbaren ,,Heilungen“ eines Diabetes, wie 
sie im Gefolge von Infektionskrankheiten oder wahrend solcher 

) wiederholt beobachtet wurden. Auch bei der vielumstrittenen 

Haferkur wurde eine renale Komponente ins Treffen gefiihrt. 

v. Noorden') selbst 148t drei Méglichkeiten fir die Wirkung 

des Hafers offen. Entweder es handelt sich um eine spezifische 

(toxische ?) Beeinflussung des Kohlenhydratumsatzes in der Leber, 

oder es zeigt das Haferkohlenhydrat bei seinem Abbau ein 

anderesVerhalten gegeniiber den anderen Kohlenhydraten. Schlie8- 
lich kame noch eine ,,Dichtang des Nierenfilters“‘ in Betracht, 
deren Bedeutung jedoch gegeniiber der eingefiihrten Menge von 

Kohlenbydrat sicher nicht zu hoch anzuschlagen ist. Auf die 

Beobachtungen von Noordens, die diese Nierendichtung des 

Hafers zu beweisen scheinen, soll weiter unten eingegangen 

werden. Viel mehr als die v. Noordenschen Ansichten bringt 

auch die Diskussion der Haferwirkung auf dem KongreB fiir 
innere Medizin 1911*) nicht. Magnus-Levy (Kongr. f. inn. 

Med. 1911, 1. c.) spricht sich nach seinen Erfahrungen fir eine 

spezifische Wirkung der Haferstérke aus, ebenso Falta, der 














1) Die Zuckerkrankheit, 5. Aufl. 1910, S. 819. 
®) Ref. Minch. med. Wochenschr. 1911, Nr. 19. 
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namentlich die sonst bei keinem Kohlenhydrat beobachtete Ein- 
schrinkung der Acidosis hervorhebt. Gegeniiber diesen An- 
sichten steht Blum') auf dem Standpunkte, da8 der Haferkur 
jede spezifische Wirkung abgehe, da6 sich mit anderen Starke- 
arten derselbe Effekt erzielen Jasse, der hauptsachlich durch 
das Fehlen des tierischen EiweiBes bei der Haferkur bedingt 
sei. Er stiitzt sich dabei auf experimentelle Arbeiten von 
Lang und Klotz. Lang®*) fand bei seinen Versuchen iiber das 
Verhalten der einzelnen Starkearten gegen diastatisches Pan- 
kreasferment nicht geniigend Anhaltspunkte fiir eine spezifische 
Haferwirkung. Auch Klotz leugnet eine spezifische Wirkung 
3 des Hafers und sucht die giinstigen Erfolge durch eine Um- 
: stimmung der Darmflora zu erkliren, so da8 ein anhepatischer 
4 Abbau des Kohlenhydrates iiber den Weg der Géarungssaure 
stattfinden solle, eine Anschauung, die bereits von Naunyn 
hervorgekehrt wurde, der die Darmgarung fir die giinstige 
Wirkung der Haferkuren geltend machte. Neben all diesen 
Anschauungen wurde aber stets auch eine renale Komponente 
fiir die Haferwirkung supponiert, ohne daB man einen experi- 
mentellen Beweis dafiir erbrachte. v. Noorden selbst (I. c.) 
' fiihrt zugunsten der Anschauung, es kénnte sich um Dichtung 
des Nierenfilters handeln, an, daB er bei Hafer trotz Herab- 
gehens der Glucosurie erhéhte Blutzuckerwerte fand. Ferner 
spricht nach seiner Anschauung auch die Tatsache dafiir, dab 
manche Fille waihrend der Haferkur zuckerfrei werden, dann 
aber bei vollkommen koblenhydratfreier Kost eine miachtige 
Zuckeranschwemmung erfolgt. Minkowski (Kongr. f. inn- 
Med. 1911) weist auf die Wasserretention und die Bildung von 
Odemen hin, und auch Blum (Il. c.) erwahnt bei seinen Fallen 
ein starkes Absinken der Diurese und Zunahme des Ké6rper- 


PUI Se mie a a 


gewichtes als Folge von Wasserretention bei Hafer. Das Auf- 
treten von Odemen — Haferédem — wurde schon von 
v. Noorden erwahnt, der darin ein toxisches Odem analog 





: 1) Kongr. f. inn. Med. 1911; ferner Miinch. med. Wochenschr. 
: 1911, Nr. 27. 
2) Zeitechr. f. experim. Pathol. u. Therap. 8, 1. Heft. 
3) Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Therap. 9, 3. Heft. Ferner 
Miinch. med. Wochenschr. 1911, Nr. 51, wo auch die anderen Arbeiten 
des Autors zitiert sind. 
16* 
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dem Quinckeschen Odem erblickte, und keiner der spiteren 
Autoren 148t dieses Odem unerwaihnt. Blum sucht es zum 
Teil durch Verainderung der Nierenfunktion zu erkléren, zum 
Teil fiihrt er es auf die gleichzeitige Darreichung von gréBeren 
Mengen von Natriumbicarbonat zuriick. 

Diese Angaben lieBen es wohl gerechtfertigt erscheinen, 
der Frage der Nierendichtung unter Haferwirkung etwas naher 
zu treten. Nach unseren heutigen Anschauungen miissen wir 
an der Niere zwei funktionell verschiedene Apparate unter- 
scheiden, einen vasculiren (Glomerulus-) Anteil, dem in erster 
Linie die Ausscheidung des Wassers und der Krystalloide, so- 
weit dies, entsprechend ihrer Konzentration im Blutserum, durch 
einfache Filtration méglich ist, zukommt, und einen tubularen 
Anteil, der in spezifischer Weise sezerniert und den ,,primaren“ 
Harn nicht nur weiter anreichert, sondern auch durch Riick- 
resorption konzentriert. Wie fruchtbar eine solche funktionelle 
Anschauung auch fiir die Pathologie der Nierenkrankheiten 
werden kann, zeigen die schénen Arbeiten von Schlayer und 
seinen Mitarbeitern. In seiner ersten Arbeit mit Hedinger’) 
konnte Schlayer zeigen, daB wir bei den experimentell er- 
zeugten Nephritiden zwei Gruppen unterscheiden kénnen, die 
sich scharf gegeniiberstehen: Eine tubulare Form, durch Chrom- 
und Sublimatvergiftung erzeugt, und eine vasculaére (Glomerulo-) 
Nephritis, hervorgerufen durch Cantharidin, Arsen und mit ge- 
wissen Einschrankungen auch durch das Diphtherietoxin. In 
konsequenter Anwendung dieser Befunde auch auf die mensch- 
liche Pathologie gelangte Schlayer zu dem Ergebnis, daB wir 
in groben Umrissen auch hier diese beiden Typen wiederfinden, 
wenn auch — wir haben es bei der Niere ja mit einer ana- 
tomischen Einheit zu tun — nicht so rein wie im Experimente. 
Die vasculire Form zeichnet sich hauptsachlich durch Stérungen 
der Wasserausscheidung aus, bei der tubularen zeigt sich die 
Schadigung vor allem in der Ausscheidung der Salze. In dem 
Bestreben, eine Methode zu finden, die es dem Kliniker er- 
laubt, mit Leichtigkeit durch die Ausscheidung kérperfremder 
Substanzen von bequemer Nachweisbarkeit festzustellen, ob 
vorwiegend eine Schadigung des einen oder des anderen Appa- 
rates vorliege, entdeckte Schlayer im Milchzucker und Jod 
1) Deutsches Archiv f. klin. Med. 90, I. 
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zwei K6rper, die gleichsam als Indicatoren fiir die funktionelle 
Intaktheit der beiden Systeme in der Niere gelten kénnen. 
Wiahrend der Normale nach intravendser Injektion von 20 ccm 
einer 10°/, igen Milchzuckerlésung (also 2g Milchzucker) diese 
in langstens 5 Stunden quantitativ mit dem Harn elimi- 
niert, zeigt sich bei Schadigungen des vasculiren Apparates 
eine Verzégerung der Ausscheidung um 1 bis mehrere Stunden. 
Analog wird Jod — Schlayer gibt bei seinen Versuchen 0,5 g — 
vom Normalen in 40 bis langstens 50 Stunden ausgeschieden. 
Liegt eine Schidigung des tubulairen Systems vor, so zieht sich 
die Ausscheidung iiber 60 und noch mehr Stunden hin. Be- 
trachten wir nun die Symptome bei der Haferwirkung, die 
man als renale auffassen kann, so finden wir einmal Retention 
von Wasser und Auftreten von Odem, dann Retention von 
Zucker, eines Krystalloids, Tatsachen, die fiir eine Wirkung 
des Hafers auf den GeféBapparat der Niere sprechen. Fiir eine 
solche vasculire Wirkung kann man wohl auch folgende Be- 
obachtungen verwerten, die v. Noorden’) bei Besprechung 
des Haferédems anfiihrt. Es ist dies das Auftreten von Odem 
namentlich bei dlteren Leuten, ferner die Begiinstigung des 
Haferédems durch komplizierende Nyphritis. Endlich spricht 
auch der giinstige Einflu8 des Theocins beim Haferédem fiir 
eine GefaSbeteiligung, denn der Angriffspunkt des Theocin als 
Diureticum liegt ja in den NierengefaBen selbst. 

Unsere Versuche wurden an Patienten der Klinik angestellt, 
bei denen die fortlaufende klinische Untersuchung keinerlei 
Stérungen der Nierenfunktion erkennen lieB. Samtliche Pa- 
tienten, die bei gewéhnlicher Spitalskost gehalten wurden, er- 
hielten 20 com der 10°/,igen Milchzuckerlésung intravenés in 
die Cubitalvene. Dabei wurden alle Fille ausgeschaltet, bei 
denen der Verdacht bestehen konnte, daB ein Teil der Injektions- 
fliissigkeit neben die Vene gelangt sein kénnte. Vor der In- 
jektion wurde der Harn auf Albumen und Zucker untersucht, 
sodann der Harn stiindlich gesammelt und fortlaufend mittels 
Nylanderschem Reagens auf Zucker bis zum Verschwinden 
der Reaktion untersucht. An den zwei nichstfolgenden Tagen 
erhielten die Patienten je 250 g Hafer (als Hohenlohesche 





1) Die Zuckerkrankheit 1910, S. 316, 5. Aufl. 
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Haferflocken) mit 250 g Butter. Am dritten Tage, bei nunmehr 
wieder gewohnlicher, gemischter Kost, wurde die intravendse 
Milchzuckerinjektion wiederholt. Das Alter der untersuchten 
Falle schwankte zwischen 16 und 40 Jahren, nur eine Frau 
(Fall 3, Tabelle I) war iiber 60 Jahre alt. Die Resultate der 
Versuche sind in der folgenden Tabelle zusammengefaBt. 

















Tabelle LI. 
| Amaohel- Ausschei- 
1 , dungszeit | dungszeit | Differenz | Alter 
Nr. und Diagnose vor Hafer |nach Hafer | in Stunden 
in Stunden | in Stunden Jahre 
a — . a 
1. E.S. Neuralgie .... . 2 6 4 38 
2. M. P. Neurasthenie 3 5 2 42 
3. M.S. Cholelithiasis ; 3 6 3 67 
4. J. P. Asthma bronchiale . 3 5 2 29 
5. A.S. Hyperaciditat Chlorose, 5 10 § 21 
6. M. Sch. Enteroptose . . 4 9 5 21 
1a ry Tbe. pulmonum . 3 7 4 21 
8. K. B. The. incipiens . 5 6 1 16 
Fassen wir die Resultate dieser — allerdings geringen — 


Versuchsreihe zusammen, so finden wir nach den Hafertagen 
bei allen Fallen eine Verzégerung der Milchzuckerausscheidung, 
die freilich in zwei Fallen (Nr. 2 und 4) die obere Grenze des 
normalen nicht iiberschreitet. In den iibrigen Fallen erreicht 
die Ausscheidungszeit aber stets die Werte, die man sonst bei 
Schidigungen des vasculéren Apparates sieht, und zwar zeigt 
sich durchschnittlich eine Verzégerung der Ausscheidung um 
das doppelte des Normalwertes. Eines geht meines Erachtens 
aus diesen Versuchen unzweifelhaft hervor, daB der Hafer auch 
beim Normalen tatsichlich eine Wirkung auf die NierengefaBe 
auszuiiben vermag und da8 dieser Wirkung nicht nur die unter 
Haferwirkung eintretende Verminderung der Harnmenge, sondern 
auch die in einigen Fallen beobachtete Retention von Zucker 
und die Steigerung des Blutzuckers zuzuschreiben ist. Die 
Dichtung des Nierenfilters bei der Haferkur ist eine Wirkung 
des Hafers auf den GefiBapparat der Niere. Eine Wirkung 
auf den tubularen Anteil konnten wir nicht kopstatieren (prompte 
Ausscheidung von Jod). Ob diese Wirkung eine dem Hafer 
spezifische ist und wie lange sie anhalt, soll Gegenstand weiterer 
Untersuchungen werden. 
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Es wurde bereits eingangs erwahnt, daB eine Dichtung 
des Nierenfilters auch fiir das zeitweise Verschwinden der Glu- 
cosurie im Verlaufe und nach akuten fieberhaften Infektions- 
krankheiten angenommen wurde. Es war nun von Interesse, 
auch in solchen Fallen im Sinne von Schlayer die Funktion 
des vascularen Apparates zu priifen. Im ganzen wurden bisher 
zehn Falle von akuten Infektionskrankheiten daraufhin unter- 
sucht. Die Untersuchungen wurden sémtlich nach vollstandi- 
gem Abfall des Fiebers vorgenommen, die Zeit, die zwischen 
der vollkommenen Entfieberung und der Untersuchung lag, 
schwankte zwischen 1 und 13 Tagen. In allen Fallen bestand 
zur Zeit der Untersuchung keine irgendwie nachweisbare Nieren- 
lésion mehr. 

Tabelle II. 





Ausschei- 
| dungs- 
zeit in 
Stunden 


Harnbefund 
Nr. und Diagnose wahrend der 
Erkrankung 





. |Leichte Albuminurie 

2. Angina lacunaris . normal 

Urobilin, Diazo +; 

leichte Albuminurie 

4. Appendicitis . . . | Urobilin, Indican + 

5. Angina follic. . . normal 

6. Pneumonie .. . Urobilin + + 

7. Pneumonie .. . Urobilin + + 

Spuren Albumen, 
jog ++ 

e f Urobilin, Diazo + +; 

0. Sepals (post abort. 1) Spuren Albumen 


10. Pneumonie ... Urobilin + + Urobilin+ 


| 


—_ & co wees OD ww 





3. Typhus abdominalis| 


— 


8. Pneumoniacentralis 














a ) So A2ABAQaQ 1 an 


Zusammenfassend kénnen wir dieser Tabelle entnehmen, 
da8 auch nach Infektionskrankheiten eine funktionelle Schadi- 
gung der NierengeféBe angenommen werden kann, selbst wenn 
wahrend des ganzen Verlaufes der Erkrankung keine wie immer 
geartete Lision der Niere nachweisbar war. Gerade der Fall 
(Nr. 10), der die starkste Verzégerung in der Ausscheidungszeit 
aufweist, hatte waihrend des ganzen Verlaufes keine Spur von 
Albumen, keine Formelemente. So diirfte auch hier der Schlu8 
gerechtfertigt erscheinen, daB jene scheinbaren Besserungen der 
Glucosurien im Verlaufe von Infektionskrankheiten auf eine 
vasculire Schidigung der Niere zuriickzufiihren sind, die den 
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Zucker einfach nicht passieren 148t — das Nierenfilter ist 
dichter geworden. Vergleichen wir diese Ergebnisse mit den 
experimentellen Resultaten von Schlayer und Hedinger (I. c.), 
so finden wir dort als unter der Gruppe der ,,vasculiren“ Gifte 
auch das Diphtherietoxin angefiihrt. Ebenso wie das Toxin 
der Diphtheriebacillen scheinen nun auch die Toxine anderer 
Bakterien (Typhus, Pneumokokken, Streptokokken [Fall 1], Sta- 
phylokokken [Fall 9]) vorwiegend ihre schidigende Wirkung an 
den NierengeféBen zu entfalten. Noch von einem anderen Ge- 
sichtspunkte aus méchte ich auf diese Ergebnisse hinweisen. 
Wir sehen, da sich eine Liasion der NierengefaBe einstellen 
kann, ohne da8, fiir den Anfang wenigstens, dieselbe erkenn- 
bar sein muB. Ich méchte hier einen Fall erwaihnen, der ein 
typisches Beispiel fiir eine solche, schleichend einsetzende Affek- 
tion der NierengefiBe abgibt. Es handelt sich um einen 
17 jahrigen Burschen, der, seit 6 Wochen in einer Bleiglasfabrik 
beschiftigt, sehr viel mit Minium in Beriihrung kam und mit 
einer leichten Radialisparese an die Klinik aufgenommen wurde. 
Keine Koliken. Im Harn Urobilin vermehrt. Dabei eine hoch- 
gradige Fibrosis der peripheren Arterien. Blutdruck nach 
Riva-Rocci 120, also normal. Trotzdem keine Spur von 
Albuminurie bestand, trotz des noch normalen Blutdruckes eine 
Verzégerung der Milchzuckerausscheidung um 2 Stunden (7 Stun- 
den gegen 5 der Norm). Solche Beobachtungen weisen uns 
unwillkiirlich auf die Pathogenese der Schrumpfniere — chro- 
nisch vasculiren Nephritis nach Schlayer — hin, in deren 
Atiologie gerade die Bleiintoxikation sowie Infektionen eine 
groBe Rolle spielen. 
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EinfluB organischer und anorganischer Phosphor- 
verbindungen auf die Milchsekretion. 


Von 
Gustav Fingerling. 


(Aus der Kgl. Wiirtt. Landw. Versuchsstation Hohenheim.) 


(Eingegangen am 2. Februar 1912.) 


Wahrend in den letzten Jahren der Einflu8 der drei 
Nahrungsbestandteile — Protein, Fett und Kohlenhydrate — 
auf die Milchsekretion Gegenstand von eingehenden Unter- 
suchungen gewesen ist, wurde die Frage nur vereinzelnd studiert, 
ob die in den Futtermitteln enthaltenen Phosphorverbindungen 
Menge und Zusammensetzung der Milch, sowie ihren Gehalt an 
Phosphorverbindungen zu beeinflussen vermégen. Meines Wissens 
liegen nur einige Versuche vor, die sich iiberhaupt nur mit der 
Frage beschaftigen, ob es durch Verabreichung eines phosphor- 
reichen Futters gelingt, den Phosphorséuregehalt der Milchasche 
zu erhéhen, eine Frage, die insofern von Interesse ist, als der 
Gehalt der Milch an Phosphorverbindungen fiir die Entwicklung 
der damit ernahrten Saéuglinge bedeutsam ist. Gelange es, durch 
eine phosphorsiurereiche Fiitterung den Gehalt der Milch an 
Phosphorverbindungen zu erhdhen, so ware dieses Resultat fiir 
unsere Viehziichter um so beachtenswerter, als die in der modernen 
Tierzucht angestrebte Masse und Friihreife eine rasche und 
volikommene Entwicklung des Knochengeriistes zur Voraus- 
setzung hat. 


Von den in Betracht kommenden Untersuchungen waren die einen ') 
bestrebt, das Ziel durch Beigabe von anorganischen Phosphaten zu er- 


1) H. Weiske, Centralbl. f. Agrikulturchemie 1, 35. — E. Heb 
und Schaffer, Landw. Jahrbuch f. die Schweiz 1891, S. 96. — J. Neu- 
mann, Milchzeitung 22, 141. — Cl. Schulte-Bauminghaus, Mitteilung 
der landw. Institute der Univ. Breslau 2, 25. 
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reichen, aber diese Beigabe blieb entweder ganz wirkungslos, oder der 
Gehalt der Milch an Phosphorverbindungen wurde nur um einen ver- 
schwindend kleinen Betrag gesteigert. Jedenfalls gelang es keinem Ver- 
suchsansteller, durch Beigabe von mineralischen Phosphaten den Phosphor- 
siiuregehalt der Milch in einem fiir praktische Zwecke in Betracht 
kommenden Umfang zu erhéhen. 

Dagegen machte Jensen!) die Beobachtung, daB die Verfiitterung 
von organischen Phosphorverbindungen nicht ohne EinfluB auf den 
Phosphorsduregehalt der Milch blieb, wenigstens stieg bei seinen Versuchs- 
tieren der Phosphorsiuregehalt der Milch um 0,5 bis 0,8°/ 99, als Weizen- 
kleie einem aus Heu und Riiben bestehenden Futter zugelegt wurde, 
wihrend die Zulage von mineralischen Phosphaten (Diphosphate 
des Natriums, Caleiums und Magnesiums) wirkungslos blieb. Zu einem 
anderen Ergebnis kam aber H. W. Jordan®), der bei seinen Versuchen 
auch nach Verabfolgung von organischen Phosphorverbindungen keine 
Erhéhung des Phosphorgehaltes der Milch wahrnehmen konnte. Die 
Frage, ob die in den Futtermitteln enthaltenen Phosphorverbindungen 
den Phosphorsiuregehalt der Milch zu beeinflussen vermégen, ist mithin 
noch eine strittige. 

Durch Versuche, die ich im Sommer 1910 ausfiihrte und 


die andere Ziele verfolgten, erhielt ich Material, das mir als 
Beitrag zu dieser Frage insofern nicht uninteressant erscheint, 
als die Ergebnisse dariiber Aufschlu8 geben, ob die verschie- 
denen organischen und anorganischen Phosphorverbindungen 
— Lecithin, Phytin, Nucleoalbumin, Nuclein, Nucleinséure und 
Dinatriumphosphat —, fiir sich und in isolierter Form gegeben, 
den Gehalt der Milch an Phosphorverbindungen zu steigern ver- 
mégen, wenn sie einem phosphorsaiurearmen Futter zu- 
gelegt werden, ein Punkt, der bei den bis jetzt ausgefiihrten 
Versuchen iiber diese Frage nicht immer geniigend beriicksich- 
tigt worden ist; denn sollen die zu priifenden Phosphorverbin- 
dungen eine Wirkung entfalten, so darf nicht schon das Grund- 
futter reich an Phosphorverbindungen sein, die das Bild triiben 
kénnen. Jedenfalls steht zu erwarten, daB bei dieser Versuchs- 
anordnung eine eventuell stattfindende Wirkung um so pragnanter 
zum Ausdruck kommen muB, je weniger die Titigkeit der Milch- 
driise durch Verbindungen der in Frage stehenden Art, die im 
Grundfutter enthalten sind, beeinfluBt wurde. Da auBerdem 
dafiir Sorge getragen war, daB in allen Perioden dieselbe Menge 
verdaulicher Nahrstoffe mit demselben Produktionswert zur Ver- 


*) Amer. Journ. of Physiol. 16, 268. 
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fiitterung kam und der Verzehr an verdaulichen Niahrstoffen 
durch Stoffwechselversuche kontrolliert wurde, so konnte durch 
Untersuchung der Milch zugleich die Frage studiert werden, 
ob und in welchem Umfang diese Phosphorverbindungen Menge 
und Zusammensetzung der Milch zu beeinflussen vermégen. 

Da8B die verschiedenen Phosphorverbindungen eine wich- 
tige Rolle im internen Stoffwechsel der Zellen zu spielen und 
im Haushalt der Organismen nicht ohne Bedeutung zu sein 
scheinen, ist eine Annahme, die zwar experimentell im vollen 
Umfang noch nicht bewiesen ist, die aber wohl angesichts der 
groBen Verbreitung dieser Stoffe im Haushalte der Natur viel 
Wabrscheinlichkeit fiir sich hat. So wissen wir vom Lecithin, 
da8 es einen besonderen Reiz auf das Wachstum der Knochen, 
wie auf die gesamte Entwicklung junger Tiere auszuiiben ver- 
mag und eine bemerkenswerte Vermehrung der roten Blut- 
kérperchen, rascheres Wachstum der Gewebe, namentlich der 
Nerven- und Knochensubstanz bewirken kann. Ferner ist nicht 
von der Hand zu weisen, daB das Lecithin als Aktivator in 
den tierischen Zellen Beziehungen zwischen den verschieden- 
artigen Gruppen von Verbindungen vermittelt, und da auf , 
dem Wege iiber das Lecithin den Nucleinsubstanzen ihre Phos- 
phorsdure zugefiihrt wird. Auch der EinfluB, den das Lecithin 
— vorliegenden Versuchsergebnissen') nach zu schlieBen — 
auf den Eiwei8stoffwechsel auszuiiben scheint, macht es nicht 
unmédglich, da8 die Tatigkeit der Milchdriise von den erwabhnten 
vielfachen Beziehungen dieses Kérpers nicht unberihrt bleibt. 
Direkte Fiitterungsversuche, die iiber den Einflu8 des Lecithins 
auf die Milchsekretion klaren Aufschlu8 geben, liegen allerdings 
nicht vor; die Versuche A. Morgens*) und seiner Mitarbeiter, 
die einzigen, die sich meines Wissens mit dieser Frage befaBten, 
sind in ihren Ergebnissen insofern widersprechend ausgefallen, 
als die Tiere sich verschieden verhielten; sie haben daher keine 
eindeutige Antwort auf die Frage gegeben, ob den lecithin- 
artigen Verbindungen eine spezifische Wirkung auf die Tatigkeit 
der Milchdriise eigen ist, trotzdem die Versuche mit einer gro- 
Beren Anzahl von Tieren zur Ausfiihrung kamen. 


1) Slowtzoff, Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 8, 390. — 


Yoshimoto, Zeitschr. f. physiol. Chem. 64, 464. 
2) Landw. Versuchsstationen 75, 340. 
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Hinsichtlich der Wirkung des Phytins, der Nucleoalbu- 
mine, Nucleine, Nucleinséuren usw. auf die Stoffwechsel- 
vorginge im allgemeinen und auf die Milchsekretion im beson- 
deren, wissen wir noch recht wenig; es ist auch vor der Hand 
noch unentschieden, ob die skizzierte eigenartige Wirkung des 
Lecithins nur diesem Kérper zukommt, oder ob nicht auch die 
anderen Phosphorverbindungen dieselben oder dhnliche Wir- 
kungen herbeizufiihren vermégen. Derartige Wechselbeziehungen 
wenigstens zwischen den Nucleinsubstanzen und dem Milch- 
bildungsprozeB waren a priori nicht unméglich. Ginge beispiels- 
weise dem tierischen Organismus die Fiahigkeit ab, aus an- 
organischen Phosphaten Nucleinsubstanzen zu bilden, dann 
stinde unter Umstinden zu erwarten, daB die Beigabe von 
Nucleinverbindungen zum Futter eines milchgebenden Tieres 
in Ansehung der groBen Mengen Nucleinsubstanzen, die in Form 
von Casein ausgeschieden werden, den MilchbildungsprozeB in- 
sofern begiinstigen kénnte, als die zur Bildung von Casein 
notigen Nucleinbausteine in vorbereiteter Form geliefert wiirden. 
Da aber die bis jetzt von verschiedenen Forschern gemachten 
Beobachtungen, die meine darauf gerichteten Untersuchungen‘) 
bestatigt haben, keinen Zweifel lassen, daB der tierische Orga- 
nismus ohne Miihe aus anorganischen Phosphaten organische 
Phosphorverbindungen aufzubauen vermag, wird man sich im 
voraus einen allzu groBen Erfolg durch die Beifiitterung von 
nucleinartigen Phosphorverbindungen in der gedachten Richtung 
nicht versprechen diirfen. 

Wie aus dieser Besprechung hervorgeht, ist die Frage, 
welchen Einflu8 die verschiedenen Phosphorverbindungen auf 
die Tatigkeit der Milchdriise ausiiben, trotz der groBen Bedeu- 
tung, die sie zweifellos besitzt, noch vollstindig ungeklirt, und 
es diirfte daher mein kleiner Beitrag nicht ganz ohne In- 
teresse sein. 

Meine Versuche wurden in der Weise eingerichtet, da 
die zu priifenden organischen und anorganischen Phosphorver- 
bindungen (Lecithin, Phytin, Casein, Nuclein, nucleinsaures 
Natrium und Dinatriumphosphat) zu einem phosphorséurearmen 
Futter zugelegt wurden, dessen Wirkung auf die Tatigkeit der 
Milchdriise gleichfalls zur Feststellung kam. Zur Deckung des 

1) Diese Zeitschr. 88, 448, 1912. 











Einflu8 organ. u. anorgan. P-Verbindungen auf die Milchsekretion. 243 


Kalkbediirfnisses und um den Phosphorverbindungen eine volle 
Ausniitzung zu sichern, wurden 10 g kohlensaurer Kalk zuge- 
fiihrt. Diese Ration hatte folgende Zusammensetzung: 
450 g Stroh, 360 g Stirke, 
250 g Blutalbumin, 10 g Kochsalz, 
200 g Melasse, 10 g kohlensaurer Kalk. 
55 g ErdnuBél, 

Ausschlaggebend fiir diese Zusammenstellung waren einmal 
die Anspriiche, die milchgebende Ziegen an ein auskémmliches 
Produktionsfutter stellen, dann der Phosphorsiuregehalt der 
ganzen Ration, der aus den angefiihrten Griinden méglichst 
niedrig normiert werden sollte. Zu obigem Grundfutter wurden 
die einzelnen Phosphorverbindungen in Mengen zugelegt, die 
den Bedarf der Tiere nicht ganz deckten. 

Zu den Versuchen dienten zwei Ziegen unserer Herde, die 
schon zu Fiitterungsversuchen Verwendung gefunden hatten. 
Infolgedessen waren sie an die bei diesen Versuchen einzu- 
haltenden besonderen Verhiltnisse gewohnt, namentlich an das 
Tragen des Apparates zur getrennten Auffangung von Kot und 
Harn, sowie an den Aufenthalt im Stoffwechselkasten. Im 
iibrigen erfolgte die Haltung und Wartung der Tiere nach den 
an hiesiger Versuchsstation eingefiihrten Verfahren, die sich im 
Verlaufe vieler Jahre bewahrt haben’). 

Die Untersuchung der bei diesen Versuchen zur Verwen- 
dung gekommenen Futtermittel erfolgte nach den iiblichen 
Methoden der Futtermittelanalyse; desgleichen wurden Kot und 
Milch nach den bewahrten und oft beschriebenen Verfahren 
untersucht. Die Ermittelung des Kalkgehaltes der Milch ge- 
schah nach der Hollemannschen Methode, die jedoch insofern 
modifiziert wurde, als der Kalk nicht als CaSO, zur Wagung 
kam, sondern als CaO. Die Bestimmung des Phosphorgehaltes 
der Futtermittel und der Milch erfolgte nach der Lorenzschen 
Methode in der nach dem Neumannschen nassen Veraschungs- 
verfahren erhaltenen Lésung. 

Die auf die eben beschriebene Weise untersuchten Futter- 
mittel zeigten die in der nachfolgenden Tabelle angegebene 
Zusammensetzung : 


1) Bei der Durchfiihrung der Versuche wurde ich von Dr. Heinle 
unterstiitzt, wofiir ich auch hier meinen verbindlichsten Dank ausspreche. 
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Trocken-| Roh- | Rein- 


Substanz | protein | eiweiB | 
%, | " | fo 


100 | 2,86 2,46 
ee. «os 88,15 | 77,38 | 77,38 
Blutalbumin. . 88,45 | 73,06 | 73,06 
Melasse.... 76,93 11,09 





Starke .... 81,16 | — 


Um die Zusammensetzung der taglich ermolkenen Milch 
nicht an jedem Tage ermitteln zu miissen, stellten wir in Be- 
folgung dieses sich hier seit Jahren bewahrten Verfahrens in 
der Weise eine Mischmilch her, daB jeden Tag ein aliquoter 
Teil der gesamten Milchmenge in ein Sammelglas gewogen und 
mit Formalin konserviert wurde. Nach Beendigung des Ver- 
suchs wurde in dieser Mischmilch der Gehalt an Trockensub- 
stanz, Fett, Milchasche und stickstoffhaltigen Stoffen, sowie an 
Kalk und Phosphorséure ermittelt; Milchzucker wurde meistens 
aus der Differenz berechnet. Uber die mittlere Zusammen- 
setzung der Milch in den einzelnen Perioden gibt die nach- 
folgende Tabelle Aufschlu8: 





_ : 
Trocken- | 

Periode Substanz | Fett | Zucker N 

°/o | fo _*lo | °Jo 

Ziege A. 

11,70 | 3,70 4,60 0,414 | 0,117 
12,17 | 3,85 4,56 0,479 | 0,123 
12,15 4,00 4,22 0,505 | 0,121 
14,28 | 4,70 4,90 0,604 | 0,145 
14,36 5,00 4,57 0,622 | 0,144 
1400 | 4,90 4,36 | 0,615 | | 0,141 
14,24 5,20 3,88 | 0,669 | | 0,148 
14,36 | 5,40 4,09 | 0,641 | 0,83 | 0,145 


Ziege B. 
10,95 | 2,95 | 4,80 | 0,390 | 
10,20 285 4,36 0,360 | 
14,10 | 430 5,73 0,497 | 0,90 | 0,246 | 0,333 
13,22 | 420 4,90 0,508 | 0,88 | 0,228 | 0,317 
| | 











BS I1AQOS ON 


0,72 
0,70 


0,192 
0,179 | 0,248 


14,23 4,70 5,16 0,538 0,94 0,239 | 0,331 
14,16 5,00 4,80 0,540 0,92 





0,243 | 0,336 


Der mittels eines Apparates zur getrennten Auffangung 
von Kot und Harn gewonnene Kot wurde morgens dem 
Sammelgefa8 entnommen, gewogen, gemahlen und ein ali- 
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quoter Teil des taglich ausgeschiedenen frischen Kotes in einer 
gut verschlieBbaren Glasflasche aufgehoben und mit Chloro- 
form konserviert. Nach Beendigung der Periode wurde der 
Sammelkot griindlich gemischt, eine gréBere Portion nach Zu- 
gabe von verdiinnter Salzsiure getrocknet und dieser getrock- 
nete Mischkot der Untersuchung’) unterworfen. Der auf diese 
Weise gewonnene Mischkot war wie folgt zusammengesetzt: 





| - l ao 
Trocken- | N-haltige | : 
Periode |Substanz| Stoffe | res | Robfaser | Asche 


pee) ee) ae Te 


| 





Ziege A. 

90,85 | 9,39 | 3,55 37,17 
90,60 | 965 | 4,11 | 35,49 
89,70 9,79 | 3,98 34,08 
8949 | 946 | 480 | 3291 
89,66 | 10,55 | 4,10 | 33,86 
89,22 | 10,69 | 4,50 | 32,20 
90,00 | 10,76 | 4,20 33,64 
89,74 11,10 | 4,32 32,90 


Ziege B. 
90,63 9,62 4,20 35,18 
91,74 10,19 4,32 36,45 
89,36 8,25 4,45 36,05 
88,75 9,31 4,55 35,15 
90,47 10,24 4,31 34,95 
89,33 9,79 4,22 34,51 31,45 | 9,36 


SADT WW 





Der Verzehr an verdaulichen Nahrstoffen war, der im An- 
hang befindlichen Berechnung von Einnahme und Ausgabe 
gemaB, folgender: 








Trocken- | Roh- | Rein- | Roh- 
Substanz | protein | eiweiB | faser 


Seg AGEs ae we 


— ———E Ea = 


| Fett 





Ziege A. 
819,6 | 183,69 | 161,96 | 42,20 | 80,2 | 474,1 | 29,97 
806,2 176,58 154,85 40,52 79,1 460,0 44,63 
811,3 174,21 | 152,48 | 41,07 | 849 | 459,7 43,96 
813.6 175,46 | 153,73 | 38,22 89,7 | 455,4 | 47,29 
780,6 | 172,21 | 160,48 39,23 74,1 448,3 | 43,72 
786,0 | 173,58 | 151,85 37,85 81,9 449.0 | 42,05 
788,6 | 174,70 | 152,97 | 39,27 784 | 453.9 | 41,35 
779,6 | 184,12 | 162,39 | 37,50 79,0 | 457,3 | 23,74 


SAAS whe 





1) Bei der Untersuchung des Mischkotes hatte ich mich der freund- 
lichen Mithilfe von Fraulein E. Ohlmer und Herrn W, Reintrock zu 
erfreuen, wofiir ich auch an dieser Stelle bestens danke, 
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(Fortsetzung vorhergehender Tabelle). 


Trocken- | Roh- Roh- N- 
substanz | protein | eiwe | faser | freie 
CaP RC Ee ae ee iY oe 
Ziege B. 
155,77 | 37,1) 
144,92 38,24 
148,04 36,57 
154,98 37,20 
151,85 37,39 
160,21 37,39 | 


ne | Fett 


Periode 


757,7 
769,6 
755,9 
779,0 
756,0 
770,5 


177,50 
166,65 
169,77 
176,71 
173,58 
181,94 


62,9 
62,8 
55,0 
66,9 


447,8 
448,7 
438,5 
454,0 
61,5 443,9 
68,6 454,6 


23,89 
43,49 
43,91 
41,23 
39,13 








Uber die Anordnung der Perioden, 


| 23,95 
die eingehaltene Dauer 


der Vorfiitterung und der Versuche selbst, sowie iiber die Gaben 
der verschiedenen Phosphorverbindungen, die dem erwahnten 
Grundfutter zugelegt wurden, orientiert die nachfolgende Zu- 


sammenstellung: 

Ziege A. 
1. Periode: 200 g Casein’). 
Vorfiitterung . 8. bis 19. Juni. 


Versuch . 20. Juni bis 
2. Juli. 


2. Periode: 22g Dinatrium- 
phosphat. 
Vorfiitterung . 3. bis 19. Juli. 
Versuch . . 20. Juli bis 

11. August. 


3. Periode: ohne Phosphor- 
saure. 
Vorfiitterung . 12. bis 23. Aug. 
Versuch . . 24. August bis 

3. September. 


4. Periode: 7,6g Phytin. 
Vorfiitterung . 4. bis 8. Sept. 
Versuch . . 9. bis 23. Sept. 


5. Periode: 30 g nuclein- 
saures Natrium. 
Vorfiitterung . 24. bis 28. Sept. 
Versuch . . 29. Sept. bis 

8. Okt. 


Ziege B. 
1. Periode: 200 g Casein’). 
Vorfiitterung . 8. bis 18. Juni. 
Versuch . . 19. Juni bis 
3. Juli. 


2. Periode: 25 g Dinatrium- 
phosphat. 
Vorfiitterung . 4. bis 20. Juli. 
Versuch . .21. Juli bis 

10. August. 

3. Periode: ohne Phosphor- 
saiure. 
Vorfiitterung . 11. bis 21. Aug. 
Versuch . . . 22. August bis 

1. September. 
4. Periode: 8,7 g Phytin. 
Vorfiitterung . 17. bis 26. Sept. 
Versuch . . 27. Sept. bis 

1l. Okt. 


5. Periode: 30g Lecithin. 


Vorfiitterung . 11. bis 18. Okt. 
Versuch . . 19..bis 29. Okt. 


1) Fiir die in den 200 g Casein enthal. ime Stickstoffmenge waren 200 g 
Blutalbumin der Grundration in Fortfall gekommen. 
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6. Periode: 30 g Lecithin. 6. Periode: Casein (wie 
Vorfiitterung . 9. bis 20. Okt. Periode 1). 

Versuch . . . 21. bis 31. Okt. Vorfiitterung . 30. Okt. bis 
7. Periode: 25 g Nuclein. 8. Nov. 


Vorfiitterung . 1. bis 10. Nov. Versuch . . . 9. bis 23. Nov. 
Versuch. . . 11. bis 17. Nov. 


8. Periode: Casein (wie 
Periode 1). 
Vorfiitterung . 18. bis 30. Nov. 
Versuch. . . 1. bis 15. Dez. 


Die Kosptspieligkeit der bei diesen Versuchen benutzten 
Priparate brachte es mit sich, daB die Dauer der Versuche 
nicht immer auf 13 bis 15 Tage bemessen werden konnte. Aus 
demselben Grunde wurden auch mit Nuclein und nucleinsaurem 
Natrium nur mit einem Tiere Versuche angestellt. Wir be- 
zogen Casein, Nuclein und nucleinsaures Natrium von E. Merck ; 
Phytin wurde uns von der Gesellschaft fiir chemische Industrie 
in Basel, Lecithin von E. Merck-Darmstadt in liebenswiirdiger 
Weise gratis zur Verfiigung gestellt, wofiir ich auch an dieser 
Stelle meinen verbindlichsten Dank aussprechen méchte. 


Besprechung der erhaltenen Ergebnisse. 


Der Besprechung der erhaltenen Ergebnisse legen wir nicht 
die direkt ermittelten Zahlen fiir die pro Tag erzeugte Milch 
und deren Bestandteile in den einzelnen Perioden zugrunde, 
sondern Mittelwerte, in denen die natiirliche Abnahme der Milch 
und deren Bestandteile, hervorgerufen durch das Fortschreiten 
der Lactation, beriicksichtigt wurde. Zur Gewinnung der nétigen 
rechnerischen Unterlagen fiir die Feststellung des Lactations- 
fortschritts war bei jedem Versuche eine SchluBperiode mit dem- 
selben Futter wie in der ersten Periode zur Durchfiihrung ge- 
kommen. Die korrigierten Mittelwerte wurden dann in der 
Weise gefunden, da8 die Anzahl der von der Mitte der ersten 
bis letzten Periode verflossenen Tage in die Differenz der er- 
haltenen mittleren Daten an Milch und deren Bestandteilen in 
der ersten und letzten Periode dividiert und dieser berechnete 
Quotient mit der Anzahl der Tage multipliziert wurde, die die 
Mitte der Periode 1 von den nichsten trennt. 

In der nachfolgenden Tabelle ist der Zuschlag, der auf 
diese Weise gefunden wurde, angegeben und zu den direkt er- 
mittelten Werten addiert worden. 
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- 3 
2 . 
Milch- /Trock.- ,, > 

P.Verbindung g menge |Subst. Fett Zucker N (| Asche| CaO P.O, 

Al og ae g g g | s sg mM 

Ziege A. 

Casein 1 | 1525 =178,4 55,66 70,15 6,31 10,37. 1,784 2,531 
100 | 31,2 | 39,3 3,64 | 5,81 1,000 1,418 
Dinatriumphosph. | 2 | 1461 | 177,8 56,24 | 66,62 | 7,00 | 10,37) 1,797 2,528 


122 89 0,92! 664/005 0,53 0,086 0.128 


1583 186,7 | 57,16 | 73,26 | 7,05 | 10,90 | 1,883 2,656 

100 | 30,6 | 39,2 | 3,78 | 5,84 | 1,009 1,422 
P,O,;-arm. . . .| 3 | 1364 165,7 | 54,56 | 57,56 | 6,89 | 9,68 1,650 2,360 
223 «16,3 -1,69 | 12,14 | 0,09 | 0,96 0,158 0,234 














1587 | 182,0 56,25 | 69,70 6,98 | 10,64 | 1,808 | 2,594 

100 30,9 | 38,3 | 3,84 5,85 | 0,994 1,425 

Phytin. . . . .| 4] 1111 | 158,7 | 52,22 | 54,44 | 6,71 | 9,22) 1,611 2,255 
286 | 20,9; 2,17 | 15,55 | 0,11 | 1,23 | 0,202 0,300 

1397 | 179,6 54,39 | 69,99 6,82 | 10,45 1,813) 2,555 

100 30,3 | 39,0 3,80 5,82 1,009 1,422 


Nucleinsaures Na- 
trium ... .| 5] 1081 | 155.2 54,05 49,40 6,72 | 8,97 | 1,557 2,195 
349 | 25,5 2,64 | 18,97/ 0,13 | 1,51 | 0,247 0,366 
1430 | 180,7 | 56,69 | 68,37 | 6,85 | 10,48 | 1,804 2,561 
i | 100 31,4 37,8 3,79 5,80 | 0,998 1,417 
" Lecithin . . . .| 6 | 1090 | 152,6 | 53,41 | 47,53 6,70 | 8,94 1,537 2,180 
425 31,1 3,22 | 23,14 / 0,16 | 1,84 0,301 0,446 
1515 | 183,7 | 56,63 | 70,67 | 6,86 | 10,78 | 1,838 | 2,626 
100 30,8 | 38,5 | 3,74 | 5,87 | 1,001 | 1,429 























Nuclein 7 | 1000 | 142.4 52,00 | 38,80 6,69 | 8,50 1,480 | 2,080 
i 491 38,9 | 3,73 | 26,75 0,19 | 2,12 | 0,348 | 0,515 
1491 | 181,3 55,73 | 65,55 | 6,88 10,62 1,828 2,595 

| 100 | 30,7 | 36,2 | 3,80 | 5,86 | 1,008 | 1,431 H 

Casein. . . . . | 8] 950 | 1364 51,30 | 38,85 6,09 | 7,89 | 1,377 | 1,928 : 

575 | 42,0 4,36 31,30 022 2,49 0,407 | 0,603 ; 

) 1525 | 178,4 | 55,66 | 70,15 6,31 | 10,38 1,784 | 2,531 

4 100 | 31,2 | 39,3 | 3,54 | 5,81 1,000 1,418 

} Ziege B. ; 
; Casein . . . . .] 1 | 1606 175,9 | 47,37 | 77,08 | 6,26 11,56 | 3,083 4,255 
: 100 26,9 43,8 3,56 | 6,67 | 1,753) 2,419 
Ri Dinatriumphosphb. | 2 | 1644 167,7 | 46,85 | 71,67 5,92 | 11,51 | 2,943 | 4,077 
iy 189 12,8 0,92) 882, 0,33 | 0,87 | 0,236 | 0,324 
1824  180,5 | 47,77 80,49 6,30 12,38 | 3,179 4,40! 


100 26,5 44,6 | 3,49 6,86 | 1,761 2,438 
nt P,O,-arm. . . .| 3] 1078 152,0 46,35 61,77 | 5,36 9,70 | 2,652 3,590 
j 318 | 22.7/| 1,63 | 15.27) 067 4,53! 0418 0,574 
1396 | 174,7 | 47,98 | 77,04 | 6,03 11,23 | 3,060 4,164 

100 | 27,5 | 44,1 3,45 6,43 | 1,752 | 2,384 
80 142.8 | 45,36 52,92 5.49 9,50 | 2,462 3,424 
13 36,6 2.64 2463/1,08 2.48 | 0,674 0.927 





Phytia. ... .| 441 
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$ | Milch- Trock.| 
P-Verbindung E menge! Subst. | Fett Zucker) N Asche CaO P,O; 
i OF Bhp ae g . i 2 








1593 | “179.4 | 48,00 | 77,55 6,57. 11,98 3,136 | 4,351 
100 | 26.8 | 43,2 | 3,66 | 668 1,748 | 2,425 
Lecithin . . . .| 5] 947 | 134,7 | 44,51 48,86 | 5,09 8,90 2,263 | 3,135 
| 616 | 44.0) 3,16 29,55 1,30 2,97 | 0,809 | 1,112 
1563 | 178,7 | 47,67 | 78,41 | 6,39 | 11,87 | 3,072 | 4,247 
100 | 26,7 | 43,9 | 3,58 | 6,64 | 1,719 | 2,377 
Casein . . . . .| 6 | 872 | 123,5 | 43,69 | 41,85 4,71 | 8,02 | 2,119 | 2,930 
734 | 52,4| 3,77 35,23 1,65 | 3,54 | 0,964 | 1,525 

1606 175,9 47,37 | 77,08 6,26 | 11,56 | 3,083 | 4,255 
100 = 26,9 | 43,8 3,56 | 6,47 1,753 | 2,419 

















I. Einflu8 der organischen und anorganischen Phosphor- 
verbindungen auf Menge und Zusammensetzung der Milch. 
1. Die Wirkung der organischen Phosphorverbindungen 
als Zulage zu einem phosphorsiurearmen Futter. 

a) Lecithin. 


Der Einflu8 der Lecithinbeifiitterung geht aus folgendem 
Vergleich hervor: 




















or. Zusammensetzung 
eg ¢ 5 f - e der Trockensubstanz 
2 88/2/44), ¢+—— 
3 SB) te 3 <4 oa sg . a 
S a2 7 miei" |s 
| A Pe a < 
ia 8|8i/|s gg & | %/o | “lo | lo | %%o 
i Ziege A. 
Lecithin . . . . |1515/183,7 56,63 70,67! 6,86 10,78] 30,8 | 38,5 | 3,74 | 5,87 
‘ P,O;-arm.. . . . | 1587 |182,0 56,25 69,70| 6,98 10,64] 30,9 | 38,3 | 3,84 5,85 
. Lecithinfiitterung 
4 + od.— als is P2Oe- 
: arm . . |—72 +1,7 +0,38 +0,97 —0,12 +0,14]— 0,1 + 0,2 —0,10 +0,02 
P,O,-arm in Pro- | 
senten von Leci- 
thinfutter .. . | — | 99,1 99,3 986) — |98,7| — 99,5) — | 99,7 
Ziege B. 
Lecithin . . . . | 1563 |178,7 47,67) 78,/ 1) 6,39 |11,87] 26,7 | 43,9 | 3,58 | 6,64 
P,O,-arm.. . . . | 1396 174,7 47,98|77,04| 6,03 | 11,23] 27,5 | 44,1 | 3.45 6,43 
Lecithinfiitterung 
+ ofa PyDy- | 
ae. 8 +167 + 4,0 —0,31 +1,37 +0,26 +0,64] — 0,8 '— 0,2 40,13 +0.21 
P,O,-arm in Pro- 
zenten von Leci- 
thinfutter . . . | 89,3/| 97,8) — | 98,3 | 94,4 94,6] — — | 96,4°| 96,8 
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Wie aus dieser Gegeniiberstellung der Ertrage an Milch 
und Milchbestandteilen hervorgeht, ist die Beifiitterung von 
Lecithin zu einem an Phosphorverbindungen armen Futter bei 
Ziege A ohne jeden EinfluB auf die Tatigkeit der Milchdriise 
geblieben. Bei Ziege B ist die Milchmenge etwas gesteigert 
worden. Dies kommt wohl in erster Linie daher, da®B dieses 
Tier infolge des hohen Phosphorgehaltes der Milch ein groBes 
Phosphorsaurebediirfnis hatte; infolgedessen verarmte der Kiérper 
an Phosphorséure, wodurch dann besonders die Tatigkeit der 
Milchdriise in der Periode mit phosphorséurearmer Fiitterung 
geschidigt wurde. Da nun diese Periode als Vergleichsbasis 
fiir die Feststellung der Wirkung der verschiedenen Phosphor- 
verbindungen diente, so miissen auch bei diesem Tiere die 
Zahlen anders ausfallen als bei Ziege A, bei der eine Schaédigung 
bei der phosphorséurearmen Fiitterung nicht eingetreten war. 
DaB8B eine phosphorsdéurearme Fiitterung einen schadigenden 
EinfiuB nach sich ziehen kann, habe ich bei anderen Versuchen 
dartun kénnen. Dieses Tier zeigte denn auch nach Beendigung des 
phosphorséurearmen Fiitterungsabschnittes die ersten Anzeichen 
von Knochenerkrankung: Schlechte Futteraufnahme, Schwache in 
den Beinen, schmerzhaftes Anschwellen der Gelenke usw., so daB 
durch Darreichung eines phosphorséurereichen Futters diese 
Folgen beseitigt werden muBten. Im iibrigen ist die Erhéhung 
des Milchertrages aber auch nicht so groB, daB sie zur Annahme 
berechtigte, sie sei eine Wirkung der Lecithinfiitterung, zumal 
von Milchbestandteilen unter dem Einflu8 dieser Fiitterung nur 
wenig mehr gebildet worden sind als in der ersten Periode ohne 
diesen Kérper. Man muB8 die auftretenden Unterschiede viel- 
mehr als in die unvermeidliche Fehlergrenze fallend ansprechen. 
Wir kommen daher zu dem Ergebnis, daB die Beigabe 
von Lecithin selbst zu einem an Phosphorverbindungen 
armen Futter ohne Wirkung auf die Milchsekretion ge- 
blieben ist. 

b) Phytin. 

Auch die Zugabe von Phytin zu einem an Phosphor- 
verbindungen armen Futter hat, wie folgende Zahlen lehren, kau 
eine Wirkung auf die Milchbildung ausgeiibt. Bei Ziege A 
treten sogar nach Zugabe von Phytin fast durchgehends negative 
Werte auf, denen bei Ziege B positive Ertrige in nahezu der- 
selben GréBe gegeniiberstehen. Aber sowohl die positiven Zahlen, 
die nach Phytinbeifiitterung bei Ziege B erhalten wurden, wie 
die bei Ziege A erhaltenen negativen Werte sind so gering, da8 
sie in die bei derartigen Fiitterungsversuchen unvermeidliche 
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©, | Zusammensetzung 
s ag! = o | der Trockensubstanz 
eo |@¢ » = , a ‘ 
figsie i 2ini eos ° 
= ae ees) Gp ok ae 
= = § < 
__[eje{eje{e{e|{%e|%e| | 
Ziege A. 
[a 1397 | 179,6| 54,39 | 69,99! 6,82 | 10,45] 30,3 | 39,0 | 3,80 | 5,82 
P,O,;-arm . . 1587 | 182,0 56,25 | 69,70 6,98 | 10,64] 30,9 | 38,3 | 3,84 | 5,85 
Phytnterang | 
MTS... —190/ —2,4|—1,86 +0 29'—0,16 —0,19} —0,6| + 0,7|—0,04 —0,08 
Ziege B. 
Phytin..... 1593 | lavaa| | 48,00) 77, 55; 6,57 |11,98] 26,8 3,66 | 6,68 
P,O,-arm 6,03 | 11,23] 27,5 
Phytinfiitterun 7 | "7 we | 
+ od. — als Py i | | 
Meee ae & oes —0,7|— 0,9 '+0,21)+0,25 


P,O,-arm in Pro- 
zenten von Phy- 





tinfutter. . 
Fehlergrenze 


87,6 | 97,4|99,98| 99,3 | 


i | | | } 
+197 |+ 4,7 +0,02 +0,51 40,54 +0,75 





91,8 | 93,7 





~~ | oa | 96,3 


fallen. Es hat mithin auch Phytin, einem 
an Phosphorverbindungen armen Futter zugegeben, 
den Ertrag an Milch und deren Bestandteilen nicht 
zu beeinflussen vermocht. 


c) Nucleoalbumin, Nuclein und Nucleinsaure. 

Dasselbe Ergebnis war zu verzeichnen, als Casein, Nuclein 
und nucleinsaures Natrium einem an Phosphorverbindungen 
armen Futter zugelegt wurde, wie nachfolgende Vergleiche zeigen. 









































ota | | Zusammensetzung 
& es is | @ | der Trockensubstanz 
ae a ” 
Bigei|2 13 5N 
4 32 = | 5 | & o | § s 
= 3 N | = 4 N 
= Ha a oO & 
= | | lp ee 
tena gi e|e}|ei|sj ge] %| %e | %o! % 
Casein. 
L - A. 
Contes. 23's i 15265 | 178,4| 55,66 | 70,15 he 10,37] 31,2 | 39,3 | 3,54 , 5,81 
P,O,-arm 1587 | 182,0 56,25 69.70| 6,98 | 10,64] 30,9 | 38,3 | 3,84 | 5,85 
Caseinfiitterung | | | | 
+ od.—als P,0,- | pee 
Bick: So 6. — 62 |— 3,6/—0, 59 bees —0,67 | —0,27 +0,3 + 1,0 \—0,30 0.04 


P,O,-arm in Pro- 


zenten v. Casein- 


fiitterung 





| 





— | 99,4 





| 
| 
i 


99,0| 97,5 | 
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(Fortsetzung pawns ane 
% P x : ~ Zusammensetzung 
S| z ei. 5 © der Trockensubstanz 
Eigzi2eiseieni!g .~ 
a Sf] S <a a o © 
= SS N por “< N S 
ios H@ oS | 5 - w 
a | al N <, 
_|sj{e|eije| eg {%| %eo| %e | %e 
Ziege B. 

ear 1606 | 175,9 | 47,37|77,08| 6,26 | Ul, 56] 26,9 | 43,8 | 3,56 6,57 

P,O,-arm 1396 | 1747 47,98 77,04 6,03 | u ,23] 27,5 44,1 | 3,45 | 6,43 

Caseinfiitterung 

+ od.—als P2Os: 


QF. « « 
P,O,-arm in Pro- 
zenten v. Casein- 





+210 +1,2 |—0,61 +0,04 40,23 +0,33 


86,9 99,3 





—0,6 —0,3'+0,11 +0,14 





fiitterung — |99,98\ 96,3 97,2) — | — | 96,9 | 97,9 
Nuclein. 
Ziege A. 
Nuclein 1491 | 181,3|55,73 | 65,55| 6,88 | 10,62] 30,7 | 36,2 | _ | 5,86 
P.O,-arm. . . . | 1587) 182,0 —_- 69,70} 6,98 | 10,64] 30,9 | 37 3, 84 | 5,85 
Nuclei~ fiitterung | 
+ od.— als P,Os- 103 WS 
OS sa a — 96 — 0,7 —0, ,52)—4, 15 —0,10 —0,02]— 0,2 — 2,1 —0,04'+0,01 


Nucleins. Natrium 
P,O,-arm. . . . 





Nucleinsaures Natrium. 
Ziege A. 


1430 | 180,7 | 56,69 | 68,37| 6,85 | 10,48] 31,4 | 37,8 | 3,79 | 5,80 
1587 | 182,0| 56,25 60,70) 6,08 10,64 30,9 | 38,3 | 3,84 | 5,85 





Nucleins. Natrium 
+ od. — als P,O;- 


QF. « « © «© 





—157|— 1,3|+0,44'—-1,33 -0,13|—0,1 


| ’ 


| 


+0,5 — 0,5'—0,05 —0,05 


Die aufgetretenen geringen Unterschiede lassen 
keinen Zweifel bestehen, daB die nucleinartigen Phos- 
phorverbindungen die Tatigkeit der Milchdriise un- 
beriihrt gelassen haben. 


2. Die Wirkung der anorganischen Phosphorverbindungen 
als Zulage zu einem phosphorsiurearmen Futter. 


Dinatriumphosphat. 


Ebenso wie die organischen Phosphorverbindungen hat 
auch das anorganische Phosphat die Milchbildung nur in sehr 
beschranktem Umfange zu beeinflussen vermocht, wie aus nach- 


folgendem Zahlenmaterial hervorgeht. 
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ge | Zusammensetzung 
a ig | ok © der Trockensubstanz 
vo Lu 3 3 | a a a - 
5 } a} 2 | 2° N 3 | os | 
6 \83 #/ 2 < 22 ae 
= lag jem sis | Ni 
a wid < 
_feis|se}eée| ei} & | %e} %e | %e | Se 
Ziege A 
Dinatrium- | 
phosphat 1583 186,7 57,16 73,26) 7,05 |10,90] 30,6 | 39,2 | 3,78 | 5,84 
P,O,-arm. . . . | 1587 182,0 56,25 69,70 6,98 | 10,64] 30,9 | 38,3 | 3,84 | 5,85 
Dinatriumphos- | 
phat + od. — als | | | 
P,O;-arm —4 |+4,7'+0,91 +3,56 +0,07 +0,26] —0,3 + 0,9 —0,06 —0.01 


P,O;-arm in Proz. 
von Dinatrium- 
phosphatfutter . 


Dinatrium- 
phosphat 
P,O,-arm... . 


i 








— | 97,5 98,4 95,1 | 99,0 97,6 
Ziege B. 


1824 180,5|47,77 80,49! 6,30 (12,38 


— | 97,7| — | 


26.5 44,6 3.49 | 6,86 
27.5 | 44,1 | 3.45 | 6.43 





Dinatriumphos- 
phat + od. — als 
P,O,;-arm 

P,O,-arm in Proz. 
von Dinatrium- 
phosphatfutter . 


1396 174,7|47,98 77,04) 6,03 | 11,23 
| | 
| } 
+498|+5,8 O21 +3,45 40,27 41,15 


| j 


| | 








76,5 | 96,8; — |95,7 | 95,7 90,7 


| 


| | 
—1,0)+0,5 40,04 +0,43 
| | 


— | 98,9) 98,8 93,7 


Auch bei dieser Zulage hat wiederum Ziege A am wenigsten 
reagiert; die auftretenden Unterschiede sind minimal. Ziege B 
hat in der Periode mit Dinatriumphosphatbeifiitterung mehr 
Nilech abgesondert, aber der Gehalt an Milchbestandteilen hat 
hiermit nicht gleichen Schritt gehalten. Es wurde mithin eine 
wisserigere Milch sezerniert, Da dieses Tier in dieser Periode, 
wie aus Tabelle XII im Anhang hervorgeht, mehr Wasser auf- 
genommen hat (ca. 1500 g mehr als in den anderen Perioden), 
so ist es wahrscheinlich, daB dieser vermehrte Wasserkonsum, 
der ev. eine Wirkung der Salzbeigabe ist, zur vermehrten Ab- 
sonderung einer wiasserigen Milch Veranlassung gegeben hat. 
Ein besonderer EinfluB der anorganischen Phosphor- 
verbindung auf die Tatigkeit der Milchdriise diirfte 
daher wenigstens nicht in direkter Richtung gesucht 
werden kénnen. 
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3. Die Wirkung der organischen Phosphorverbindungen 
im Vergleich zu den anorganischen. 


Da sich die organischen Phosphorverbindungen im wesent- 
lichen gleich verhalten haben, ziehen wir zu diesem Vergleiche 
die Mittelwerte aller Perioden heran und stellen sie den Er- 
trigen an Milch und deren Bestandteilen, wie sie bei beiden 
Versuchstieren nach der Beigabe von Dinatriumphosphat er- 
halten wurden, gegeniiber. 












































©, | Zusam mensetzung 
sig 3 BI Yr der Trockensubetanz 
a 
aiagi3 (2ZinisroetS 
4 83\m 8 | * e\|i | 2 
2 a] N <q oe as <s 
= iae © ° | N a 
-Seieseae isi; & } ¢- */o | %/o | “lo "/o 
Ziege A 
Organische P-Ver- | | | | | 
bindungen . . . | 1472 snes etal ea 6,74 | 10,54] 30,9 | 38,2 | 3,73 | 5,83 
Anorganische | 
Phosphate . . . | 1583 | 186,7/ 57,16 73,26) 7,05 | 10,90] 30,6 | 39,2 | 3,78 | 5,84 
Organische P-Ver- | 
bindungen + od. | 
— als anorgan. 
Phosphate. . . |—111 |—6,0|-1,34|-4,31|-0,31|-0,36 +0,3 — 1,0|—0,05 —0,01 
Ziege B. 
Organische P- Ver- | | | 
bindungen . . . | 1587 |178,0 47,68|77,68| 6,41 | 11,80} 26 43,6 | | 3,60 6,63 
Anorganische | | "| 
Phosphate . . . | 1824 |180,5|47,77 80,49 6,30 | 12,38} 26,5 44,6 | ~ 6,86 
Organische P-Ver- 
bindungen + od. 
— als anorgan. | 
Phosphate . . . |—237|— 2,5 |—0,09|-2,81' +0,11|—0,58] +0,3|— 1,0|+0,11|-0,23 




















Wie aus diesen Zahien hervorgeht, haben die ver- 
schiedenen Phosphorverbindungen — organischer oder 
anorganischer Natur — sich gleich verhalten. Die 
Ziege B macht zwar scheinbar eine Ausnahme, indem die Milch- 
menge nach Beifiitterung von Dinatriumphosphat. eine Zunahme 
aufweist ; die Erklarung fiir dieses abweichende Verhalten haben 
wir schon in der vorhergehenden Besprechung gegeben. Im 
groBen und ganzen wird man das Ergebnis dahin pra- 
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zisieren kénnen, da8 die Beigabe von organischen 
Phosphorverbindungen keinen giinstigeren EinfluB auf 
die Tatigkeit der Milchdriise ausgeiibt hat als die der 
anorganischen Phosphate. 


II. Einflu8 der organischen und anorganischen Phosphor- 
verbindungen auf den Kalk- und Phosphorsauregehalt der 
Milch. 


1. Die Wirkung der organischen Phosphorverbindungen auf 
die in der Milch enthaltene Kalk- und Phosphorsiuremenge. 


Uber diese Frage gibt die nachfolgende Tabelle Aus- 


LL LAL LLL LON ALLA. A NN UNTER Ntt r tiit tae 





kunft: 











CaO P.O, 
ca ee RO 
a) Lecithin. 
Ziege A. 
Nach Lecithinbeigabe ...........4.. 1,838 | 2,626 
Bei P,O,-armer Fiitterung. .........-. 1808 | 2,594 
Lecithinbeigabe + od. — als P,O,-arme Fiitterung | + 0,030 | + 0,032 
P,O,-arme + aatee in Prozenten von Lecithin- | 
I iia Tih Silica tania tn» © © a 430 98,4 | 98,8 
| 
Pate B. 
Nach Lecithinbeigabe ........+.+-+.4.. 3,072 | 4,247 
Bei P,O;-armer Fiitterung .........---, 3,060 | 4,164 
Lecithinbeigabe + od. — als P,O,-arme Fiitterung |+0,012 | + 0,083 
P,O,-arme Fiitterung in Prozenten von Lecithin- 
oo Pere ee ee es 99,6 98,1 
b) Phytin. 
Ziege A. 
Nach Phytinbeigabe. .........2e+2- 1,813 | 2,555 
Bei P,O,-armer Fiitterung........... 1,808 2,594 





Phytinbeigabe + od. — als P,O,;-arme Fiitterung |+0,005 | — 0,039 
P,O,-arme Fiitterung in Prozenten von sepia 
beigabe 


,¢ 4 «a6 2 4 8 6, ea ° 99,7 — 
Ziege B 
Nach Phytinbeigabe.............-. 3,136 | 4,351 
Bei P,O,-armer Fiitterung ..........-. 3,060 4,164 





Phytinbeigabe + od. — als P,O,-arme Fiitterung |+0,076 | + 0,187 


P,O,-arme Fiitterung in Prozenten von Phytin- 
Rat 4s kt hh 6s hha eo ee 97,6 | 95,7 
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CaO P.O; 
: x ee al 
Casein. 
Ziege A. 

Nach Caseinfiitterung .........-.. <a 1,784 2.531 
Bei P,O,-armer Fiitterung . i clierte ahactandya 1,808 | 2,594 
Nach Caseinfiitterung + od. — als P,O,-arme 

PE? hese Os Pe. SS Os — 0,024 | —0,063 
P,O,-arme Fiitterung in Prozenten von UCasein- 
a eee te — — 
Ziege B. 

Oe eee eee ee 3,083 4,255 
Bei P,O,-armer Fiitterung ..........-. 3,060 | 4,164 
Nach Caseinfiitterung + od. — als P,O,-arme 

a od a ae Ok de at Se +0,023 | +0,091 
P,0,-arme Fiitterung in Presenten von Casein- 
ee pee ee « ecandne eae 97,9 
Nuclein. 
Ziege A. 
Nach we “irre ar are ee 828 2,595 
Bei P,O,-armer Fiitterung. ........ all 1,808 2,504 
Nach Beigabe von Nuclein + od. — als bei P,O,- 
Ome ce et ee +0020 +0,001 
P,O,-arme Fiitterung in Prozenten von Nuclein- 
ee 2h oes sees i eee tee Oe 100 
Nucleinsaures Natrium. 
Ziege A. 
Nach Beigabe von nucleinsaurem Natrium .. . 1,804 2,561 
Bei P,O,-armer Fiitterung. ... . oer 3 1,808 2,594 
Nucleinsaures Natrium + od. — als P,O;-arme 
Tc eG oe es 4, 4 & 3 . |—0,004 —0,033 
P,O,-arme Fiitterung in Prosenten von} Nucleiaesure- 
oS a Ea Sea oe _ - 


Wie aus diesen Zahlen hervorgeht, ist keine der 
verfiitterten Phosphorverbindungen befahigt gewesen, 
die Menge der in der Milch enthaltenen Kalk- und 
Phosphorsiureverbindungen wesentlich zu steigern, 
nicht einmal, als sie zu einem phosphorsaéurearmen 
Futter gegeben wurden. Zwar sind bei Ziege B etwas 
gréBere Phosphorsiéuremengen bei Verfiitterung von organischen 
Phosphorverbindungen ausgeschieden worden, als in der phos- 
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phorséurearmen Periode. Diese Mehrausscheidung, die zudem 
in ma&Bigen Grenzen liegt, ist aber darauf zuriickzufiihren, dab 
in dem phosphorséurearmen Fiitterungsabschnitt aus den schon 
erwaihnten Griinden weniger Milch zur Ausscheidung kam, und 
infolgedessen auch weniger Kalk- und Phosphorverbindungen 
durch die Milch sezerniert werden konnten. Bei Ziege A ist 
eine Wirkung der organischen Phosphorverbindungen in der 
gedachten Richtung in keiner Weise zu erkennen. 


2. Die Wirkung der anorganischen Phosphorverbindungen 
auf die Kalk- und Phosphorsiiuremenge der Milch. 
Ahnlich wie nach Beigabe organischer Phosphorverbin- 

dungen fiel das Ergebnis aus, als Dinatriumphosphat zu einem 

phosphorséurearmen Futter zugelegt wurde, wie folgende Ta- 
belle zeigt: 

















kc CaO P.O; 
a es, ae se Tie Sea 
Dinatriumphosphat 
Ziege A. 
Nach Beigabe von Dinatriumphosphat ... . . 1,883 | 2,656 
Bei P,O,-armer Fiitterung. .......... 1808 2,594 
Nach Beigabe von Dinatriumphosphat + od. — als 
bei P,O,-armer Fiitterung ........ +0,075 | + 0,062 
P,O,-arme Fiitterung in Prozenten von Dinatrium- 
Oe ee ee ee 96,0 | 97,7 
Ziege B. 
Nach Beigabe von Dinatriumphosphat .... . 3,179 | 4,401 
Bei P,O,-armer Fiitterrung........... 3,060 4,164 
Nach Beigabe von Dinatriumphosphat + od. — als 
bei P,O;-armer Fiitterung ........ +0,119 + 0,237 
P,O,-arme Fiitterung in Prozenten von Dinatrium- 
ie ee ee ae ee on ee ®! SRS 94,6 


Auch bei dieser Zulage hat Ziege B etwas mehr Kalk und 
Phosphorsiure durch die Milch ausgeschieden als in der phos- 
phorsiurearmen Periode, wahrend bei Ziege A sehr geringe 
Unterschiede zu verzeichnen sind. Aber die Unterschiede, die 
hei Ziege B auftreten, sind wohl noch zu gering — erreichen 
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doch die Ertrige der phosphorsiurearmen Fiitterung die bei 
Dinatriumphosphatbeilage erzielten bis zu 94,6°/, —, um auf 
sie ein fiir die Beigabe von Dinatriumphosphat giinstiges Urteil 
aufbauen zu kénnen, zumal gerade bei diesem Tiere Neben- 
einfliisse — Dinatriumphosphatfiitterung hatte einen erheb!ich 
gréBeren Wasserkonsum zur Folge, bei der phosphorsiure- 
armen Fiitterung trat der schidigende Einflu8 des Phosphor- 
séuremangels in Erscheinung — das Bild verschoben haben. 
Ferner zeigen auch diese Versuche, daB8 die Milchdriise 
ihren Driisencharakter nicht verleugnet hat, denn der pro- 
zentische Gehalt der Milchtrockensubstanz sowohl, wie be- 
sonders die Zusammensetzung der Milchasche weisen eine Kon- 
stanz auf, die weder durch Zugabe von organischen noch von 
anorganischen Phosphorverbindungen beeinflu8t wurde. 


In der Trockensubstanz’) sind enthalten: 




















CaO P,0; 
unkorr.|korrig.junkorr. korrig. 
Ziege A. 

Bei Lecithin-Fiitterung. ........ 1,007 | 1,001 | 1,429 | 1,429 
» Phytin- * a. Set Aare eee 1,015 | 1,009 | 1,422 | 1,422 
,», Casein- ph Se 1,000 | 1,000 | 1,418 | 1,418 
= - - 8. Bs Sy’ hee 1,009 | 1,000 | 1,413 | 1,418 
_, ne «» «ho oth + ieibck 1,039 | 1,008 | 1,461 | 1,431 
» Fiitterung von nucleinsaurem Natrium | 1,003 | 0,998 | 1,414 | 1,417 
% se , Dinatriumphosphat. . | 1,011 | 1,009] 1,422 | 1,422 
» P,O,-armer Fiitterung ....... 0,996 | 0,994 | 1,424 | 1,425 

Ziege B. 

Bei Lecithin-Fiitterung. ........ 1,680 | 1,719 | 2,327 | 2,377 
cS “Ns aii er G « 1,724 | 1,748 | 2,398 | 2,425 
» Casein- = FFs 1,753 | 1,753 | 2,419 | 2,419 
S ‘. ” 6. oe Ae ia a, eg 1,716 | 1,753 | 2,372 | 2,419 
» Fiitterung von Dinatriumphosphat . | 1,755 | 1,761 | 2,432 | 2,438 
» P,O,-armer Fiitterung ....... 1,745 | 1,762 | 2,362 | 2,384 








1) Man kann dariiber verschiedener Meinung sein, ob man zu dieser 
Besprechung die Zahlen, in denen die Anderungen der Lactation be- 
riicksichtigt worden sind (korrigierte Zahlen), heranzichen muB8, oder 
die unkorrigierten. Ich halte die korrigierten Werte fiir die richtigeren, 
denn im Verlaufe der Lactation andert sich nicht nur die Milchmenge, 
sondern auch die einzelnen Bestandteile der Milchtrockensubstanz er- 
fahren Verschiebungen, die nicht in der Fiitterung, sondern in den durch 
die Lactation bedingten Veriinderungen ibre Ursache haben. Will man 
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Der prozentische Gehalt der Milchasche an Kalk und 
Phosphorséure geht aus folgender Tabelle hervor: 














CaO P20, 
unkorr. korrig.Junkorr. korrig. 
Ziege A. 

Bei Lecithin-Fiitterung. ........ 17,19 | 17,05 | 24,39 24,39 

ee eee ee 17,47 | 17,35 | 24,46 24,45 
Casein- & Oe. ke whe 17,20 | 17,20 | 24,40 | 24,40 

9” - 8. aeons i Sik eee 17,45 | 17,29 | 24,43 | 24,40 
Ee Ee 17,41 | 17,21 | 24,47 | 24,43 
Fiitterung von nucleinsaurem Natrium | 17,36 17,21 | 24,47 | 24,43 
Dinatriumphosphatbeigabe .... . 17,32 | 17,27 | 24,38 | 24,36 
P,O,-armer Fiitterung ....... 17,04 16,99 | 24,38 | 24,38 

Ziege B. 

Bei Lecithin-Fiitterung. ........ 25,43 | 25,88 | 35,22 | 35,78 
Phytin- ae Fe te eg 25,91 26,18 | 36,04 | 36,32 
Casein-__,, ee 26,67 26,67 | 36,81 | 36,81 

o ~ aa 6. ee Oe ig ince a 26,42 26,67 | 36,53 | 36,81 
, Dinatriumphosphatfiitterung . . . .| 25,57 | 25,68] 35,43 | 35,55 
» P,O,-armer Fiitterung ....... 27,34 | 27,25 | 37,01 | 37,06 


Wie diese Zahlen dartun, ist bei Ziege A eine nahezu 
volistandige Konstanz in den einzelnen Fiitterungsabschnitten 
zu verzeichnen. Bei Ziege B ist sie nicht ganz so gut; aber 
auch hier sind die Unterschiede so gering, daB sie zweifellos 
in die Fehlergrenze fallen, und von einem EinfluB der org. oder 
anorg. Phosphorverbindungen auf den Kalk- und Phosphor- 
séuregehalt der Milchasche kann um so weniger die Rede sein, 
als der prozentische Gehalt der Milch an den genannten Ver- 
bindungen gerade in der Periode mit phosphorséurearmer 
Fiitterung am héchsten ist. Wir konstatieren daher, dab 
weder die organischen, noch die anorganischen Phos- 
phorverbindungen den prozentischen Gehalt der 
Milchasche an Kalk- und Phosphorverbindungen ge- 
andert haben. 


daher lediglich den EinfluB der Fiitterung feststellen, so muS man die 
Zahlen nehmen, bei denen andere Ursachen der Anderung in der Zu- 
sammensetzung der Milch ausgeschaltet sind, und dies ist der Fall bei 
den korrigierten Ertragszahlen. Ich habe aber in obiger Tabelle auch 
die Zahlen aufgefiihrt, die bei Benutzung der unkorrigierten Werte er- 
halten wurden, die iibrigens das gleiche Bild liefern wie die korrigierten. 
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Zusammenfassung der Resultate. 


1. Keine der von mir gepriiften organischen oder 
anorganischen Phosphorverbindungen — Lecithin, 
Phytin, Casein, Nuclein, Nucleinsiure und Dinatrium- 
phosphat — hat einen spezifischen EinfluB auf die 
Titigkeit der Milchdriise auszuiiben vermocht. Eine 
dahingehende Wirkung trat nicht einmal im Ver- 
gleich zu einem phosphors&éurearmen Futter in Er- 
scheinung. 


2. Die von mir gepriiften Phosphortraiger haben 
weder die Milchmenge steigern kénnen, noch die 
Menge der Milchbestandteile. Auch die Zusammen- 
setzung der Milchtrockensubstanz blieb von ihrer Zu- 
fiitterung unberiihrt. 


3. Die gepriiften Phosphorverbindungen haben 
weder den absoluten, noch den prozentischen Kalk- und 
Phosphorsauregehalt der Milchasche zu beeinflussen 
vermocht. 


4. Die organischen Phosphorverbindungen haben 
keine bessere Wirkung erzielen lassen, als die anorga- 
nischen, so daB diese Versuche als ein weiterer Be- 
weis dafiir dienen kénnen, daB der tierische Organis- 
mus auch mittels anorganischer Phosphate seinen 
Phosphorsaurebedarf zu decken vermag. Man kann 
daher den weitgehenden Anspriichen, die sehr milch- 
ergiebige Kiihe an den Kalk- und Phosphorsaure- 
gehalt des Futters stellen, durch Beifiitterung resor- 
bierbarer anorganischer Phosphate gerecht werden, 
wenn die Futterration den fiir die Erhaltungs- und 
Produktionszwecke nétigen Bedarf an diesen Stoffen 
nicht vollstandig deckt, ohne besorgen zu miissen, 
da8B der Miichbildungsproze8 Schaden nimmt. 























Einflu6 organ. u. anorgan. P-Verbindungen auf die Milchsekretion. 261 























| 
Anhang. 
Berechnung des Verzehrs an verdaulichen Nihrstoffen. 1 
Tabelle I. | 
Ziege A. 
Trock.-| Roh- | Rein- 74,  Roh- isis Asche 
i Subst. | protein eiweib faser Subst.| el 
S 5-2 8 4 Ses Geis ce 
1. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 1128,6 | 225,25 | 203,52 | 54,30 | 206,9 | 580,6 | 61,46 
Ausgaben durch Kot . . .| 309,0| 41,56")! 41,56")! 12,10 | 126,7 | 106,5 | 31,49 
Verzehr an verd. Nahrstoffen | 819,6 | 183,69 161,96 42,20 80,2 | 474,1 | 29,97 | 
2. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 113,24) 216,52 | 194,79 | 55,32 | 206,9 | 576,4 | 77,07 
Ausgaben durch Kot . . .| 326,22 39,94 | 39,94 | 14,80 127,8) 116,4 | 32,44 
Verzehr an verd. Nihrstoffen | 806,2 176,58 154,85 | 40,52, 79,1 460,0 44,63 
3. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 1132,4 | 216,52 | 194,79 | 55,32 206,9 | 576,4 | 77,07 
Ausgaben durch Kot . . .] 321,1| 42,31 | 42,31 | 14,26 122.0 116,7 | 33,11 . 
4 Verzehr an verd. Nahrstoffen| 811,3| 174,21 | 152,48 41,07, 84,9 | 459,7 | 43,96 
; 4. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 1132,4 | 216,52 194,79 | 55,32  206,9 576,4 | 77,07 
Ausgaben durch Kot . . .}| 318,8) 41,06 | 41,06 | 17,10) 117,2| 121,0 | 29,78 
Verzehr an verd. Nibrstoffen | 813,6 | 175,46 | 153,73 | 38,22, 89,7  455,4 | 47,29 
5. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 1132,4 | 216,52 | 194,79 55,32 206,9 576,4 | 77,07 
Ausgaben durch Kot . . .| 351,8 44,31 44,31 16,09 | 132,8 128,1 | 33,35 
Verzehr an verd. Nihrstoffen | 780,6 | 172,21 150,48 39,23 74,1 448,3 | 43,72 
6. Periode. 
Kinnahmen durchs Futter . | 1132,4 216,52 (194,79 55,32 206,9 576,4 | 77,07 
Ausgaben durch Kot . . .| 346,4 42,94 42,94 | 17,47 125,0  127,4 | 35,02 





Verzebr an verd. Nahrstoffen | 786,0 173,58 | 151,85 37,85 81,9 449,0 42,05 


7. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 1132,4 | 216,52 | 194,79 55,32 206.9 576,4 | 77,07 





ee 


Ausgaben durch Kot . . .| 343,8 41,82 41,82 16,05 128,5 122,5 | 35,72 
Verzehr an verd. Nihrstofien | 788,6 174,70 | 152,97 | 39,27) 78,4 453,9 | 41,35 
8. Periode. 


Einnahmen durchs Futter . | 1128,6 | 225,25 | 203,52 54,30 206,9 | 580,6 | 61,46 
Ausgaben durch Kot . . .| 349,0) 41,13 | 41.13 16,80, 127,9 | 123,3 | 37,72 


js Verzehr an verd. Nahrstoffen} 779,6 184,12 | 162,39 37,50 79,0) 457,3 23,74 
# aS Ya 











1) Da beim Trocknen des Kotes Stickstoffverluste auftreten, be- 
nutzen wir nicht den im getrockneten Mischkot ermittelten Stickstoff- 
j gehalt, sondern die im frischen Kot festgestellte Stickstoffmenge. 
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Tabelle II. 
Ziege B. 
| ~ rock. J Roh- Rein- Fett Roh- Pas ore 
Subst. | | protein | eiweiB f Subst.) 7 
ef gs g g - o 
1. Periode 
Einnahmen durchs Futter . | 1128,6 225,25 | 203,52 | 54,30 | 206,9 | 580,6 | 61,46 
Ausgaben durch Kot . . .| 370,9; 47,75 | 47,75 | 17,19) 144,0 | 132,8 | 37,57 
Verzehr an verd. Nahrstoffen| 757,7| 177,50 | 155,77 | 37,11| 62,9 | 447,8 | 23,89 
2. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 1132,4 | 216,52 | 194,79 | 55,32 | 206,9 | 576,4 | 77,07 j 
Ausgaben durch Kot . . .]| 362,8 49,87 49,87 17,08 144,1 | 127,7 | 33.58 ; 
Verzehbr an verd. Nihrstoffen| 769,6 166,65 | 144,92 | 38,24, 62,8 448,7 43,49 
3. Periode. 
Einnahmen durchs Futter . | 1132,4| 216,52 | 194,79 | 55,32 | 206,9 | 576,4 | 77,07 ; 
Ausgaben durch Kot . . .| 376,5| 46,75 46,75 | 18,75 151,9 | 137,9 | 33,16 
Verzehr an verd. Nahrstoffen | 755,9| 169,77 | 148,04 | 36,57) 55,0 | 438,5 43,91 : 
| 4. Periode. ; 
| Einnahmen durchs Futter . | 1132,4!| 216,52 | 194,79 | 55,32 | 206,9 | 576,4 | 77,07 
i Ausgaben durch Kot . . .| 353,4| 39,81 | 39,81 | 18,12/ 140,0 | 122.4 | 35,84 
: Verzehr an verd. Nahrstoffen | 779,0| 176,71 | 154,98 | 37,20| 66,9 | 454,0 | 41,23 
f 5. Periode. 
i Einnahmen durchs Futter . | 1132,4| 216,52 | 194,79 | 55,32 | 206,9 | 576,4 | 77,07 
i Ausgaben durch Kot . . .| 376,4| 42,94 | 42,94 | 17,93 | 145,4 | 132,5 | 37,94 
i) Verzehr an verd. Nihrstoffen| 756,0| 173,58 | 151,85 | 37,39| 61,5 | 443,9 | 39,13 
6. Periode. 
i | Einnahmen durchs Futter . | 1128,6! 225,25 | 203,52 | 54,30! Fened ice 
Ausgaben durch Kot. . . 358,1 | 43,31 | 43,31 126,0 | 37,51 
Verzehr an verd. Nahrstoffen| 770,5| 181,94 | 160,21 os 68,6 |454,6 | 23,95 
; Tabelle ILI. 
seg A, 1. Periode, Casein. 
y ~sius oe =i -ol sg ‘| Analyse der Pro Tag 
“| = & : = Tagesmilch | prod. Menge 
tht Datum} 3 8 ge HE S it 3 —tF = 
W aS igeiee A] gy [Trock.-) rete |Trock--| rots 
| 3 & | Subst. Subst. | 
| 1910 | °C | kg | ¢ sisi@i% |%is is 
' 20. VI. | 21,5 | 35,0] 4380 | 851 | 1434 | 28,0} 11,70 3 oa 167,8 | 53,05 3 
21. , | 19,56 1000 | 928 | 1587 | 29,0 12,66 | 200,9 | 68,24 
22. ,, | 18,0 2350 | 740 | 1413 | 28,0} 11,47 | | Soo 162,1 | 49,46 
23. , | 160 5490 | 437 | 1302 | 28,0] 11,47 | 3,50] 149,4 | 45,57 
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Tabelle III (Fortsetzung). 



























































 sige2les Yr Analyse der} Pro Tag 
_ = & Fe HA 23 4 & s Tagesmilch | prod. Menge 
Datum| $ 8 4 S 2 ® 
1e ial EY Ea : . Trock.-| rote | Trock.-| pete 
: 2 Subst. Subst. 
1910 |} °C | ke] @ | @ | 6 {7 |] % | %}| & | B 
24. VI.| 17,5 3750 | 577 | 1354 | 27,8] 11,18 | 3,30] 151,4 | 44,68 
25. ,, | 18,0 2800 | 1257 | 1721 | 28,6 | 12,03 | 3,85 | 207,0 | 66,26 
16 26. ,, | 16,0 2200 | 1090 | 1653 | 28,0 | 11,47 | 3,50] 189,6 | 57,86 
7 27. ,, | 16,0 5320 | 912 | 1615 | 28,6 | 11,85 | 3,70 | 191,4 | 59,76 
39 28. ,, | 17,0 1400 | 878 | 1512 | 28,4] 11,69 | 3,60] 176,8 | 54,44 
29. ,, | 18,5 2760 | 890 | 1632 | 28,4 | 11,62 | 3,55 | 189,6 | 57,94 
30. ,, | 19,0 4500 | 862 | 1614 | 28,4] 11,98 | 3,85] 193,4 | 62,14 
7 ; 1. VIL. | 14,5 5400 | 775 | 1428 | 27,6] 11,12 | 3,30] 158,8 | 47,13 
; 8 4 2. ,, | 16,5 | 35,5] 3220] 817 | 1568 | 28,0 | 11,82 | 3,80] 185,4 | 59,60 
9 Mittel | 17,7 | 35,3] 3428 | 847 | 1525 | 28,2 | 11,70 | 3,65] 178,7 | 55,86 
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~ Tabelle IV. 
” Ziege A, 2 Periode, Dinatriumphosphat. 
y7 ~sleaeicg . ‘ Analyse der} Pro T 
34 Habe is a3 4 & 8 Tagesmilch esol. teane 
— Datum 8 3 S 5 lh = 7) 
23 as SRlE> 5 q Trock.-| por, | Trock.-| pore 
@ Subst. Subst. | *° 
- 1910 }°C | kg | g | & | | | % | %}] Bg |B 
‘ 
4 20. VII.| 20,0 | 35,0] 3350] 867 | 1547 | 29,0] 12,18 | 3,90 | 188,4 | 60,32 
= 21. ,, | 22,0 3440 | 800 | 1502 | 29,5 | 12,73 | 4,25] 191,2 | 63,84 
22. ,, | 23,0 3200 | 736 | 1404 | 30,0 | 13,27 | 4,60] 186,3 | 64,58 
23. ,, | 17,0 4600 | 540 | 1302 | 29,5 | 12,61 | 4,15] 164,2 | 54,04 
- 2% ., | 19,5 4100 | 747 | 1271 | 2¥,0 | 12,30 | 4,00 | 156,4 | 50,84 
: 25. ,, | 20,0 3740 | 874 | 1421 | 29,0 | 12,30 | 4,00] 174,8 | 56,84 
D1 26. ., | 19,5 3250 | 932 | 1524 | 29,0 | 12,13 | 3,85] 184,9 | 58,67 
95 27. ,, | 19,5 2200 | 1007 | 1382 | 28,5 | 11,65 | 3,55 | 161,0 | 49,06 
28. | | 21,5 3010 | 899 | 1392 | 29,0} 12,18 | 3,90 | 169,6 | 54,29 
29. ,, | 21,0 3920 | 745 | 1536 | 28,5] 11,88 | 3,75 | 182,5 | 57,61 
30. ,, | 21,5 5260 | 847 | 1531 | 28,5 | 11,83 | 3,70] 181,1 | 56,65 
ts 2400 | 627 | 1487 | 27,5] 10,91 | 3,15 | 162,2 | 46,84 
1,VIIL| 21,0 5200 | 673 | 1505 | 28,5 | 12,00 | 3,85 | 180,6 | 57,94 
2. ,, | 22,0 4260 | 930 | 1644 | 29,0 | 12,30 | 4,00 | 202,2 | 65,76 
3. ,, | 21,5 3590 | 907 | 1683 | 28,5 | 11,83 | 3,70 | 199,1 | 62,27 
4. ,, | 21,0 3000 | 800 | 1466 | 28,5 | 11,95 | 3,80] 175,2 | 55,71 
5. ,, | 19,0 5050 | 832] 1508 | 29,0 | 12,13 | 3,85 | 183,0 | 58,06 
6. ,, | 17,0 4060 | 8865 | 1508 | 29,5 | 12,73 | 4,25 | 192,0 | 64,10 
7. ,, | 18,5 3500 | 780 | 1455 | 29,0 | 12,36 | 4,05 | 179,9 | 58,94 
8. ,, | 18,0 4800 | 807 | 1448 | 28,5 | 11,71 | 3,60 | 169,6 | 52,10 
9 ,, | 19,0 2300 | 600 | 1391 | 29,5 | 12,67 | 4,20 | 176,2 | 58,42 
4 10. ,, | 19,0 3800 | 652 | 1367 | 29,0} 12,42 | 4,10 | 169,8 | 56,06 
r 11. |, | 18,5 |36,0| 3300] 637 | 1331 | 28,5 | 11,77 | 3,65 | 156,7 | 48,58 
Mittel | 20,0 | 35,5] 3732 | 788 | 1461 | 28,9 | 12,17 | 3,91 | 177,7 | 57,04 
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264 G. Fingerling: 


Tabelle V. 
Ziege A, 3. Periode, phosphorsiurearmes Futter. 















































eels Bi; Analyse der} Pro Tag 
ee z Fe iF 2/3 & 8 Tagesmilch | prod. Menge 

ns é a ag =e | Trock.- Fett Trock.-| port 

_ s & | Subst. Subst. | ’ 

1910 |} °C | ke} ge | eg | @ | 2 | % | % | B |e 
24.VIIL| 18,0 | 36,0] 2540 | 895 | 1336 | 28,5] 11,59 | 3,50] 154,8 | 46,76 
5.°, | 21,5 3400 | 783 | 1487 | 29,0] 12,36 | 4,05 | 183,8 | 60,22 
26. , | 20,0 3050 | 695 | 1460 | 29,0 | 12,43 | 4,10 | 181,5 | 59,86 
27. , | 16,5 3300 | 830 | 1419 | 29,0 | 12,66 | 4,30] 179,6 | 61,02 
23. , | 17,0 2430} 627 | 1338 | 28,5 | 12,24 | 4,05] 163,8 | 54,19 
29. , | 18,5 2700 | 638 | 1328 | 28,5 | 12,06 | 3,90] 160,2 | 51,80 
20. , | 18,0 3500 | 1005 | 1437 | 28,0} 11,64 | 3,65] 167,3 | 52,45 
31. , | 17,0 4100 | 1168 | 1422 | 28,5 | 12,00 | 3,85} 170,7 | 54,75 
31. IX. | 16,0 3280 | 1222 | 1395 | 28,5 | 12,24 | 4,05 | 170,8 | 56,50 
2. , | 18,5 2230 | 1077 | 1213 | 28,0 | 12,00 | 3,95 | 145,6 | 47,92 
3. , | 19,0 | 36,0] 1810] 909 | 1175 | 29,0 | 13,20 | 4,75 | 155,1 | 55,82 
Mittel | 18,2 | 36,0] 2040 | 895 | 1364 | 28,6 | 12,22 | 4,01 | 166,6 | 54,67 



























































Tabelle VI. 
t Ziege A, 4. Periode, Phytin. 
. ee oe a is Analyse der} Pro Tag 
} Datum! 4 & LE He 25 3 & 8 Tagesmilch | prod. Menge 
7 a ‘= © “a a SO = 
j OSs alee ‘ i AE] sy [Trock.-) roe, | Trock.-| poet 
f e & | Subst. Subst. 
: 1910 | °C | kg] g g si? i %e | ‘te g x 
9. IX. | 15,0 | 36,0] 2800 | 762 | 1126 | 33,5 | 13,97 | 4,45] 157,3 | 50,11 
10. , | 15,0 4000 | 850 | 1076 | 33,0] 14,15 | 4,70 | 152,2 | 50,58 
ll. , | 15,0 2740 | 662 | 1044 | 33,0] 14,38 | 4,90 | 150,1 | 51,16 
12. , | 14,0 3580 | 1013 | 1278 | 33,0] 13,66 | 4,30 | 160,9 | 50,66 
13. ,, | 15,0 4020 | 848 | 1166 | 33,0] 13,54 | 4,20] 157,9 | 48,98 
14. ,, | 15,0 2800 | 863 | 1124 | 33,5] 13,91 | 4,40] 156,4 | 49,46 
1 15. , | 16,0 3630 | 765 | 1106 | 33,5 | 14,09 | 4,55 | 155.9 | 50,34 
| 16, | 17,0 4000 | 840 | 1136 | 33,0] 14,02 | 4,60] 159,3 | 52,26 
} 17. ,, | 16,5 3140} 612] 958 | 33,5] 14,33 | 4,75 | 137,3 | 45,50 
‘ 18. ,, | 16,0 2350 | 612 | 1078 | 33,0 | 14,21 | 4,75 | 153,2 | 51,22 
19. ,, | 18,0 3490 | 625 | 1279 | 33,5] 14,21 | 4,65] 181,8 | 59,48 
20. ,, | 165 4830 | 1100 | 1102 | 33,5 | 14,33 | 4,75 | 157,9 | 52,35 
21. , 1 16,0 3850 | 1047 | 1135 | 33,0 | 14,44 | 4,95 | 163,9 | 56,19 
22. ,, | 12,0 1140 | 1003 | 1105 | 33,0 | 14,26 | 4,80] 157,6 | 53,04 
23. ,, | 12,0 | 35,5] 3360 | 1002 | 1060 | 33,0 | 14,50 | 5,00 | 153,7 | 53,01 
Mittel | 15,3 | 35,8] 3316] $40] 1111 | 33,2 | 14,13 | 4,65 | 157,0 | 51,62 





ene ae enantio 
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Tabelle VII. Ziege A, 5. Periode, nucleinsaures Natrium. 

















































































































sia: reir o|, . | Analyse der] Pro Tag 
aalB¢ i? 25 4 & 8 Tagesmilch | prod. Menge 
Datum $§ 3¢ § a § gs 
- 3 & Be = Trock.-| rot Trook.- | Fett 
2 Subst. | Subst. | 
1910 | °C | kg K a ~ = %/o | *lo g | B 
99. 1X.| 17,0 | 36,0] 4500 | 875 | 926 | 33,5 | 15,23 | 5,50 | 141,0 | 50,92 
30. ,, | 18,0 4600 | 815 | 1049 | 33,0 | 14,87 | 5,30 | 156,0 | 55,60 
1. X. | 17,5 3730 | 930 | 1072 | 32,5 | 14,50 | 5,10] 155,4 | 54,68 
2.,, | 17,0 3400 | 887 | 1041 | 32,0] 14,31 | 5,05] 149,0 | 52,58 
3.,, | 15,0 3750} — | 1062 | 32,5| 14,44 | 5,05] 153,4 | 53,64 
4, | 160 4230 | 952 | 1082 | 32,5 | 14,44 | 5,05] 156,3 | 54,65 
5. ,, | 16,0 1220 | 747 | 1094 | 32,5 | 14,14 | 4,80 | 154,7 | 52,52 
6.,, | 14,5 3800 | 732 | 1061 | 32,5 | 14,08 | 4,75 | 149,4 | 50,41 
7. ,, | 16,0 4200 | 983 | 1197 | 32,0] 13,77 | 4,60 | 164,8 | 55,07 
8.” | 15,5 |36,5| 3550 | 929 | 1235 | 32,0 | 13,77 | 4,60 | 170,1 | 56,82 
Mittel | 16,3 | 36,3] 3698 | 872 | 1081 | 32,5 | 14,36 | 4,98 | 155,0 | 53,69 
Tabelle VIII. Ziege A, 6. Periode, Lecithin. 
oe solseul BI.cl ¢ | Analyse der| Pro Tag 
bet i . 
qf BS 82128 ae § Tagesmilch | prod. Menge 
Datum| #218 c} | 
ag 38 & = = Trock.- Fett Trock.-| Fett 
a & | Subst. oad 
i9i0 | °C [ke] eg | 6 | & | 7 | oe | % | & | 8 
21. X. | 13,0 | 37,0] 3000 | 1168 | 1181 | 30,5 | 12,98 | 4,25 | 153,3 | 60,20 
22. ,, | 13,0 3770 | 1334 | 1177 | 30,5 | 13,22 | 4,45 | 155,6 | 52,38 
93. |, | 12,5 3340 | 1281 | 1048 | 32,0 | 14,37 | 5,10 | 150,6 | 53,46 
%. , | 12,5 3510 | 1326 | 1131 | 31,0} 13,94 | 4,95 | 157,7 | 56,00 
25. ,, | 11,5 3620 | 1298 | 1080 | 31,5 | 14,36 5,20 | 155,1 | 56,17 
26. ., | 13,0 2790 | 1153 | 1010 | 32,0 | 14,61 5,30 | 147,6 | 53,53 
27. ., | 13,0 3800 | 1123 | 1048 | 31,5 | 14,31 5,15 | 150,0 | 53,98 
28. ., | 13,5 2750 | 926 | 1039 | 31,5 | 14,19 5,05 1474 | 54 47 
29... | 15,0 3770 | 902 | 1144 | 31,0 | 13,58 | 4,65 | 155,4 | 53,20 
30. . | 16,0 3680 | 1016 | 1068 | 32,0 | 14.28 | 5,00} 152,2 sal 
31. | 14,0 | 38,0] 3830 | 1030 | 1062 | 32,5 | 14,44 | 5,05 | 153,4 | 53,64 
Mittel | 13,4 | 37,5] 3442 | 1142 | 1090 | 31,5 | 14,03 | 4,92 | 152,6 | 53,49 
Tabelle IX. Ziege A, 7. Periode, Nuclein. 
aa ee Pe Pes ar? i . | Analyse der| Pro Tag 
5 > He ia +3 = & 8 Tagesmilch | prod. ie 
Datum| 2 8 | 8% 8 gles a a | i 
@Sisalee ae Trock.-| Pott Trock.- | Fett 
a y Subst. Subst. | 
1910 | °C | kg | g g el|2 |] % |%] se |B 
11. X1.| 9,0 | 38,0] 3270] 850 | 993 | 30,5 | 13,94 | 5,05 | 138,4 Toons 
12. ,, | 8,0 2820 | 980 | 984 | 30,5 | 13,99 | 5,10} 137,7 | 50,18 
13.” | 90 3400 | 713 | 1029 | 30,0} 13,69 | 4,95 | 140,9 50.94 
14. ,, | 9,5 4020 | 782 | 978] 30,0] 13,87 | 5,10] 135,6 | 49,88 
15. ,, | 9,0 2510 | 898 | 940 | 30,5 | 14,06 | 5,15 | 132,2 | 48,41 
16. ,, | 9,0 3000 | 920 | 1031 | 30,0 | 12,81 | 5,05 | 142,4 | 52,07 
17. ” | 9,0 |38,5| 3550 | 724 | 1043 | 30,0 | 13,75 | 5,00 | 143,4 | 52,15 
Mittel | 8,9 | 38,3] 3224 | 838 | 1000 | 30,2] 13,87 | 5,06 | 138,7 | 50,54 
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266 G. Fingerling: 
Tabelle X. 
Ziege A, 8. Periode, Casein. 
ey re s|. : | Analyse der] Pro Tag 
1 aie a 5 fe ie $4 3 & 8 Tagesmilch prod. Menge 
ee: cp SE“e)28] « K.-! Pett |2r0ck- Fett 
. a & | Subst. | Subst. | 
1910 | °C | kg g g 2 2 °/o | *lo g g 
1. XI} 10,0 | 38,0] 3200} 840 | 1045 | 30,0 | 13,51 | 4,80 | 141,2 | 50,1 
2 ,, | 90 3620] 958] 904 | 30,5] 14,41 | 5,45] 130,3 | 49,27 
3. ,, | 9,0 2750 | 864} 921 | 30,5] 14,36 5,40 | 132,3 | 49,73 
4. , | 8,0 4100 | 802] 990 | 30,0] 14,35 | 5,50] 142,1 | 54,45 
5. , | 9,0 3020} 876 | 1002 | 30,0] 13,63 | 4,90] 136,6 | 49,10 
6. , | 9,0 4050 | 772] 995] 30,5] 14,30 | 5,35] 142,3 | 53,23 
. a 2500 | 917] 907 | 31,0] 14,60 | 5,50 | 132,4 | 49,88 
8. , | 10,0 2100 | 956 | 1001 | 30,0] 13,63 | 4,90 | 136,4 | 49,05 
9. , | 10,0 2400 | 765 | 1003 | 30,0] 13,57 | 4,85 | 136,1 | 48,65 
10. , | 9,0 2800 | 1020} 979 | 30,5] 14,47 5,50] 141,7 | 53,84 
ll. , | 10,0 3210] 745] 993] 30,5] 14,36 5,40] 142,6 | 53,62 
12. , | 105 3820 | 842] 894] 31,0] 14,84 5,70] 132,7 | 50,96 
13. , | 11,5 2900} 865] 869] 31,0] 14,89 | 5,75 | 129,4 | 49,97 
14. , | 10,0 3000 | 923] 875] 31,0] 14,60 5,50] 127,8 | 48,13 
15. ,, | 11,0] 39,0] 3460] 875 | 869] 31,0] 14,72 5,60] 127,9 48,67 
Mittel | 9,7 | 38,5] 3131 | 868] 950 | 30,5 | 14,28 | 5,34] 135,8 | 50,58 
Tabelle XI. 
Ziege B, 1. Periode, Casein. 
Opes di, - | Analyse der} Pro T 
=a/3S| $2] 2% gh) & Tagesmilch iueh. Meee 
Datum| 3 8 |3°¢ He Seise|s : 
as Salee Z a s Trock.- Fett Trock.- Fett 
™ F 4 Subst. Subst. 
1910 | °C | kg] g g ei@i% |%j} s x 
19. VI. | 20,0 | 35,0] 2400 | 828 | 1580 | 28,0 | 10,62 | 2,80] 167,8 | 44,24 
20. ,, | 21,5 3020 | 905 | 1530 | 28,0 | 10,62 | 2,80} 162,5 | 42,83 
21. ,, | 19,5 3850} 625 | 1443 | 28,5} 11,11 | 3,10] 160,3 | 44,73 
22. ,, | 18,0 3500 | 586 | 1574 | 28,5 | 11,41 | 3,35 | 179,6 | 52,74 
23. ,, | 18,0 2950 | 642 | 1705 | 28,0 | 11,04 | 3,15 | 188,2 | 53,72 
2. , 1175 4260 | 905 | 1709 | 28,0] 11,16 | 3,25} 190,7 | 55,54 
2. ,, 1180 3500 | 1230 | 1702 | 28,0} 10,86 | 3,00] 184,8 | 51,06 
26. ,, | 16,0 4040 | 1331 | 1638 | 28,5 | 11,11 | 3,10 | 182,0 | 50,78 
27. ,, | 16,0 2300 | 986 | 1515 | 28,5 | 10,87 | 2,90] 164,6 | 43,92 
28. ,, | 17,0 4100 | 857] 1599 | 28,5 | 10,99 | 3,00 | 175,7 | 47,98 
29. ,, | 18,5 1700 | 956 | 1730 | 28,5 | 10,63 | 2,70 | 183,9 | 46,71 
30. ,, | 19,0 4350 | 902 | 1712 | 28,5} 10,63 | 2,70] 182,0 | 46,22 
1. VIL} 14,5 2600 | 881 | 1515 | 29,0] 10,87 | 2,80] 164,6 | 42,40 
2. ,, | 16,5 2420 | 710 | 1472 | 29,0] 10,51 | 2,50] 154,7 | 36,80 
3. ,, | 15,0} 35,5] 1200] 889 | 1670 | 28,5 | 10,75 | 2,80 | 179,5 | 46,75 
Mittel | 17,7 | 35,3] 3080 | 882 | 1606 | 28,5 | 10,88 | 2,93 | 174,7 | 47,08 
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Tabelle XII. 
Ziege B, 2. Periode, Dinatriumphosphat. 
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ion aT. - | Analyse der| Pro Tag 
waiies 3 = #2 i £4 3 Es 8 Tagesmilch | prod. Menge 

a — ‘= © | 2 2 ae CREE <a s 

as é i S21] g |Trock-|p,, | Trock.- 

1910 | °C | kg} g | & | 6 | |] % | % | B | B 
21, VII.| 22,0 | 35,0} 5780 | 941 | 1771 | 25,0 | 10,05 | 2,95 | 178,0 | 52,24 
22. ,, | 23,0 5000 | 844 | 1695 | 26,0 | 10,18 | 2,85) 172,5 | 48,31 
23. ,, | 17,0 6400 | 731 | 1740 | 25,5 | 10,05 | 2,85 | 174,9 | 49,60 
24. ,, | 19,5 6000 | 1156 | 1690 | 26,0 | 10,23 | 2,90 | 172,9 | 49,00 
25. ,, | 20,0 4890 | 873 | 1602 | 27,0] 10,91 | 3,25] 174,8 52,06 
26. ,, | 19,5 5490 | 1008 | 1725 | 25,5 | 10,23 | 3,00} 176,5 51,75 
27. ,, | 19,5 6550 | 924 | 1768 | 25,0] 9,98 | 2,90} 176,5 | 51,26 
28. ,, | 21,5 5970; 848 | 1567 | 28,0] 10,38 | 2,60 | 162,7 40,76 
29. ,, | 21,0 5250 | 706 | 1683 | 26,0} 10,66 | 3,25] 179,4 54,70 
30. ,, | 21,5 7060 | 927 | 1730 | 25,0 | 10,34 | 3,20] 178,9 | 55,36 
31. ,, | 22,0 5550 | 901 | 1542 | 28,5] 11,11 | 3,10] 171,3 | 47,80 

1.VIIL} 21,0 6000 | 913 | 1648 | 26,0 | 10,18 | 2,85 | 167,8 | 46,97 

2. ,, | 22,0 6060 | 898 | 1565 | 28,0] 10,99 | 3,10] 172,0 | 48,51 

3. ,, | 215 4950 | 931 | 1677 | 25,5] 10,05 | 2,86] 168,5 47,80 

4. ,, | 21,0 4550 | 791 | 1663 | 26,0] 10,23 | 2,90] 170,1 | 48,22 

5. ,, | 19,0 4400 | 973 | 1489 | 29,0 | 11,05 | 2,95 | 164,5 | 43,93 

6. ,, | 17,0 5100 | 904 | 1621 | 26,0] 10,18 | 2,85] 165,0 46,20 

7. ,, | 18,5 3300 | 876 | 1517 | 27,0] 10,42 | 2,85] 158,1 | 43,23 

8. ,, | 18,0 4140 | 990 | 1552 | 27,0] 10,61 | 3,00 | 164,7 | 46,56 

%. , 1180 3500 | 862 | 1607 | 26,5 | 10,12 | 2,70 | 162,6 | 43,38 
10. ,, | 19,0 | 36,0] 4950 | 956 | 1668 | 26,0 | 10,06 | 2,75 | 167,8 | 45,87 

Mittel | 20,1 | 35,5 | 6230 | 903 | 1644 | 26,4 | 10,38 | 2,94] 170,5 48,27 

Tabelle XIII. 
Ziege B, 3. Periode, phosphorsiurearme Fiitterung. 
ie be si, ; | Analyse der| Pro Tag 
3 23 § 2fis Sp 3 Tagesmilch | prod. Menge 
Datum| Ze} ¢| 3 Seige] : ———— 
SSIS alee Aa} yg |Trock. Fett | 1tOCk--| Fett 
3 = | Subst. Subst. | 

1910 | °C | kg | g g ei? %e | te git. 
22. VIII} 20,5 | 36,5 | 2550 | 1309 | 1115 | 34,0] 13,97 | 4,35 | 155,8 | 48,51 
23. ,, | 17,0 4020 | 1666 | 985 | 36,5] 15,03 | 4,70 | 148,0 | 46,30 
24. ,, | 18,0 4000 | 1658 | 1076 | 35,0 | 14,47 | 4,55 | 155,7 | 48,96 
25. ,, | 21,5 3030 | 1343 | 1123 | 34,5 | 13,67 | 4,00 | 153,5 | 44,92 
26. ,, | 20,0 2400 | 1258 | 1162 | 34,0] 13,67 | 4,10 | 158,8 | 47,65 
27. ,, 1165 3700 | 1236 | 1130 | 34,5 | 14,10 | 4,35 | 159,3 | 49,17 
28. ,, | 17,0 1800 | 878 | 1064 | 35,5 | 14,54 | 4,50] 154,7 | 47,89 
20. ,, | 18,5 2400 | 989] 1081 | 35,5 | 14,65 | 4,60 | 158,3 | 49,73 
30. ,, | 18,0 2100 | 1483 | 1131 | 34,5 | 13,98 | 4,25 | 158,1 | 48,07 
31. ,, | 17,0 2500 | 736 | 1024 | 35,5 | 14,23 | 4,25] 145,7 | 43,53 

1. IX. | 16,0 | 37,0} 2370 | 920] 973 | 36,0] 14,48 | 4,35 | 140,9 | 42,33 

Mittel | 18,2 | 36,8 | 2806 | 1225 | 1078 | 35,1 | 14,62 | 4,36 | 157,1 | 47,00 
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Tabelle XIV. 
Ziege B, 4. Periode, Phytin. 








Analyse der} Pro Tag 















































“7-4 34 re 33 4% 4 Tagesmilch | prod. Menge 
Datum| 8 Se 5 3 es S =” eee - 7 On 

BSS ELSES ELSE] ys [Took - pops | TOOK pote 

3 2, | Subst. Subst. 

1910 | °C | kg eis {i2@i% | %j} Bs x 
27. IX.] 15,0 | 36,0 | 3680 | 772 | 1101 | 31,5 | 12,92 | 4,00] 142,2 | 44,04 
28. ,, | 17,0 4700 | 746 | 1064 | 32,0] 13,29 | 4,20] 141,4 | 44,70 
29. , | 17,0 3900 | 786 | 1162] 31,5] 12,80 | 3,90] 148,7 | 45,32 
30. ,, | 18,0 4090 | 808 | 1108 | 32,0] 13,16 | 4,10] 145,8 | 45,43 
1. X. | 17,5 4970 | 808 | 1132 | 31,5 | 12,92 | 4,00] 146,3 | 45,29 
2. ,, | 17,0 4580 | 846 | 1067 | 32,0] 13,29 | 4,20] 141,8 | 44,81 
3. ,, | 15,0 3930 | 759 | 1026 | 32,5] 13,41 | 4,20] 137,6 | 43,10 
4. ,, | 16,0 4400 | 680 | 1073 | 32,0 | 13,05 | 4,00] 140,0 | 42,92 
5. ,, | 16,0 2300 | 739 | 1068 | 32,0] 13,29 | 4,20] 142,0 | 44,86 
6. ,, | 14,5 5050 | 796 | 1086 | 32,0] 13,16 | 4,10] 142,9 | 44,53 
7. ,, | 16,0 4200 | 819 | 1086 | 32,0 | 13,22 | 4,15] 143,6 | 45,07 
8. ,, | 15,5 4500 | 865 | 1021 | 32,5 | 13,29 | 4,10] 135,7 | 41,86 
9 ,, | 15,5 4470 | 695 | 1031 | 32,5 | 13,17 | 4,00 | 135,8 | 41,24 : 
10. ,, | 16,0 2700 | 707 | 1094 | 32,0| 12,81 | 3,80] 140,1 | 41,58 i 
1. ” | 12,0] 36,5] 2200} 975 | 1075 | 32,0| 12,93 | 3,90] 139,0 | 41,92 : 
Mittel | 15,9 | 36,3| 3978 | 787 | 1080 | 32,0] 13,11 | 4,06] 141,5 | 43,78 


Tabelle XV. 
Ziege B, 5. Periode, Lecithin. 
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sctial 42 [24 ae] § [Meese | cr te. 
= 2 i 
owen! 3 GE EISEI2]|2E| © leek chew 
3 | ES ale Trock.-’ Pett "| Fett 
a Subst. Subst. | 

/ 1910 |} °C} kg} g | g | @ | | % | %} & | Bb 
) == 
i 19. X. | 13,0 | 37,0] 3460 | 828] 944 | 33,0] 14,08 | 4,65] 132,9 | 43,90 
i 20. ,, | 14,0 5730 | 866 | 1032 | 32,0 | 13,52 | 4,40] 139,5 | 45,41 
i 21. ,, | 13,0 5000 | 1273} 990 | 32,0] 13,89 | 4,70 | 137,5 | 46,53 
| 22. ,, | 13,0 2490 | 1118} 930 | 33,0 | 14,26 | 4,80] 132,6 | 44,64 
23. ,, | 12,5 2200 | 1256 | 962 | 32,5 | 13,96 | 4,65] 134,3 | 44,74 
24. ,, | 12,5 3750 | 1340] 958 | 33,5 | 14,14 | 4,60 | 135,5 | 44,07 
25. ,, | 11,5 4150 | 1220} 923 | 33,0 | 14,02 | 4,60] 129,4 | 42,46 
i] 26. ,, | 13,0 3230 | 1183] 869 | 34,0 | 14,57 | 4,85 | 126,6 | 42,15 
j 27. ,, | 13,0 4480 | 1165] 876 | 34,0 | 14,57 | 4585 | 127,6 | 42,49 
1 28. ,, | 13,5 4130 | 1252 | 962 | 33,0] 14,14 | 4,70 | 136,0 | 45,22 
it 29. ” | 15,0 | 38,0] 3980 | 1077| 966 | 33,0 | 14,14 | 4.70 | 136,6 | 45,40 
q Mittel | 13,1 | 37,5] 3873 | 1143 | 947 | 33,0| 14,12 | 4,70] 133,5 | 44,28 
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Tabelle XVI. 
Ziege B, 6. Periode, Casein. 









































, Le] ee 8 Analyse der| Pro T: 

SaIES Sol aS 1 ah] = Tagesmilch seed, Sloman 

Datum| $ 2/85] 98 ssiasie —_ 

BSS ele |S ELEE] 5 [trock-| poy, [Trock-| pore 

3 2 | Subst. Subst. | “© 

1910 | °C | kg] g¢ g seit@i% |%isi{|es 
9. XI.} 12,0 | 38,0] 3830 | 851 | 933 | 32,5] 13,83 | 4,55 | 128,9 | 42,45 
10. ,, | 11,0 2770 | 874} 902 | 32,5] 13,77 | 4,50] 124,2 | 40,60 
11. ,, | 9,0 3000 | 778 | 891 | 33,0] 14,26 4,80] 127,1 | 42,77 
12. ,, | 80 1900} 828 | 876 | 33,0] 14,33 | 4,85] 125,5 | 42,49 
13. ,, | 9,0 2300 | 740] 859 | 33,0] 14,45 | 4,95] 124,1 | 42,52 
14. ,, | 9,5 2200} 811] 883 | 33,0] 14,38 | 4:90] 127.0 | 43,97 
15. ,, | 9,0 2090 | 898] 903 | 33,0] 14,08 | 4,65] 127,1 | 42,00 
16. ,, | 9,0 2560 | 918 | 922 | 32,0] 13,77 | 4,60 | 127,0 | 42,42 
17. ,, | 9,0 2000} 961] 877 | 33,0| 14,33 | 4,85] 125,7 42,54 
18. ,, | 9,0 2400} 988] 831 | 33,5] 14,56 | 4,95] 121,0 | 41,14 
19. ,, | 9,0 3100 | 921] 841 | 33,5] 14,63 | 5,00] 123,0 42,05 
20. ,, | 9,0 3300} 918] 926 | 32,0] 13,89 4,70] 128,6 | 43,53 
21. ,, | 9,5 2560 | 936] 896 | 33,0] 14,38 | 4,90 | 128,8 | 43,90 
22. ,, | 8,0 2380 | 1406 | 807 | 33,5 | 14,63 | 5,00 | 118,1 | 40,36 
i 23. ,, | 9,0] 38,5] 2680] 831 | 736 | 34,0] 15,00 | 5,20] 110,4 | 38,28 
{ Mitte! | 9,3 | 38,3| 2605] 911 | 872 | 33,0| 14,28 | 4,83] 124,5 | 42,03 
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Untersuchungen iiber den Kalkgehalt des Zellkerns. 
Von 
Clemens Hérhammer. 


(Aus dem pharmakologischen Institut der Universitat Miinchen.) 
(Eingegangen am 7. Februar 1912.) 


O. Loew hat in seiner Abhandlung: Die chemische Energie 
der lebenden Zellen') wohl zum erstenmal die Ansicht aus- 
gesprochen, da8 der Zellkern Ca-haltig, das Protoplasma hin- 
gegen Ca-frei sei. Die erste Veranlassung zur Aufstellung seiner 
These fand O. Loew bei seinen Studien iiber die Einwirkung 
neutraler Oxalate auf Algen. Er beobachtete, daB eine 2°/,ige 
Lésung von neutralem, oxalsaurem Kali in 5 Minuten auf den 
Zellkern von Spyrogyren in der Art wirkt, da8 dieser unter 
bedeutender Contraction abstirbt. Er glaubte auch zu er- 
kennen, daS diese Kerncontraction anderer Natur sei als bei 
hypertonischen Lésungen und zog hieraus den SchluB, daB an 
der Organisation des Zellkerns eine Verbindung von Calcium 
mit Proteinstoffen beteiligt sein miisse. Durch die Einwirkung 
des Oxalates wird dem Kern sein Calcium entzogen, das durch 
das Kalium des Oxalates nicht ersetzbar ist, und dadurch eine 
Anderung der Imbibitionskapazitét herbeifiihrt, gefolgt von 
einer Strukturstérung des Kerns und Eintritt des Zelltodes. 

Nach diesen Beobachtungen stellte O. Loew eine Reihe 
von Ergebnissen zusammen, die geeignet erscheinen, der Theorie 
eine sichere Grundlage zu schaffen. 


Loew wies bereits friiher nach, daB Bakterien und Hefe des Calciums 
nicht bediirfen*). Ferner zeigte Molisch*) fast gleichzeitig mit Loew, 


1) O. Loew, Die chemische Energie der lebenden Zellen. Wissen- 
schaftl. Verlag von Dr. E. Wolff, Miinchen 1899. 

*) Centralbl. f. Bakt. 12, 362 und 463 und Flora 1892, 374. 390. 

8) Molisch, Wiener akad. Ber. 104 und Loew, botan. Centralbl. 
1895, Nr. 52. 























ate cient sets bs i ae 








Cl. Hérhammer: Kalkgehalt des Zellkerns. 271 


daB einige tiefstehende Algenformen in kalkfreier Lésung gedeihen. Dem- 
gem&B werden diese Organismen durch neutrale Oxalate nicht geschadigt, 
Ganz abnliche Erscheinungen wie die Zellkerne in neutraler Oxalatlésung 
weisen auch die Chlorophyllkérper auf. Daraus schloB Loew, daB auch 
in den Chlorophyllkérpern sich Calcium befinden miisse. Tatsichlich 
stimmt damit iiberein, daB griine Blatter am kalkhaltigsten sind. Etio- 
lierte Blatter enthalten weniger Calcium als griine Blatter derselben 
Pflanze. Die Kiefernnadeln bleiben bei Kalkmangel bedeutend zuriick 
hinter ihrer normalen Linge. Molisch zeigte ferner, da8 Calcium nicht 
durch das so nahe verwandte Strontium ersetzbar ist und daB dabei ge- 
rade Kernfunktionen, wie die Ausbildung der Querwinde bei Zellteilung, 
am deutlichsten gestért erscheinen. 

Durch Vergleichung verschiedener, voneinander ganz unabhangiger 
Analysen tierischer Organe fand Loew die merkwiirdige Tatsache: je 
zellreicher ein Organ ist, um so mehr Calcium enthilt es. Also miissen 
Driisen den héchsten Kalkgehalt aufweisen. Nach Oidtmann!) findet 
sich in der Leber der Siugetiere in 1000 Teilen 0,284 Ca, wihrend der 
an Zellkernen arme Muskel nach Analysen von Katz?) nur 0,0685 Ca 
enthalt, also 31/.mal weniger als die Leber. 

Embryonen und junge Tiere haben kernreichere Muskeln als er- 
wachsene, daher auch einen héheren Ca-Gehalt. Muskeln von Kialbern 
ind Ca-reicher als die des ausgewachsenen Rindes. 

Die Muskeln der Fische und Batrachier sind kernreicher als die der 
Saugetiere; damit stimmt tberein, daGB bei Kaltbliitern mehr Kalk ge- 
funden wird, und zwar fast um das 2 bis 3fache: 

1000 Teile Froschmuskeln enthalten 0,1566 Ca, 
1000 ,, Aalmuskeln * 0,3913 Ca). 

Die Gehirnrinde enthalt als der zellkernreichere Teil mehr Calcium 
als die weiBe Substanz: 

1000 Teile Hirnrinde vom Kalb enthalten 0,263 Ca, 
1000 ,, weiBeSubstanz,, ,, os 0,041Ca*). 

Loew hat vor kurzem erst eine genaue Zusammenstellung dieser 
und weiterer Tatsachen, die fiir seine Calciumtheorie sprechen, erscheinen 
lassen, auf die ich hiermit besonders verweisen méchte 5). 

Wenn auch von Oskar Loew eine Reihe von Tatsachen 
fiir seine Theorie erbracht wurden, daB der Zellkern Ca-haltig 


1) Oidtmann, Preisarbeit. Wiirzburg 1858. 

2) Katz, Arch. f. d. ges. Physiol. 63. 

3) Katz, Arch. f. d. ges. Physiol. 63. 

*) Toyenaga, Bulletin, College of Agriculture 6, Tokio 1904. 

5) O. Loew, Uber die physiol. Rolle der Calciumsalze. Miinch. med, 
Wochenschr. 1910, Nr. 49. — Ferner O. Loew, Uber die Giftwirkung 
von oxalsauren Salzen und die physiol. Funktion des Calciums. Diese 
Zeitechr. 38, 226, 1912. 
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sei, so diirfte bei der Bedeutung dieser Frage neues Beweis- 
material nicht unerwiinscht sein. 
In den roten Blutkérperchen liegt ein Material vor, das 
infolge der fehlenden Interzellularsubstanz zu einer exakten 
Untersuchung geeignet ist. Da nun die roten Blutkérperchen 
der Séugetiere kernlos, die der Kaltbliiter und Végel kern- 
haltig sind, so mu8 eine Analyse derselben auf ihren Kalk 
gehalt die gewiinschten Aufschliisse geben. 

Zu meinen nachstehenden Untersuchungen verwendete ich 
Blutkérperchen vom Rinde und soleche vom Huhn. Von der 
Méglichkeit, die Kerne der Vogelblutkérperchen nach einer der 
bekannten Methoden zu isolieren und sie allein zu untersuchen, 
wurde Abstand genommen. 

Alle Analysen wurden nach der von Aron’) vorgeschlagenen 
Methode mit einer geringen Modifikation gemacht. Die Methode 
der Kalkbestimmung beruht bei Aron darauf, daB die organi- 
sche Substanz in einem Gemenge gleicher Teile konz. Schwefel- 
und Salpeterséure verbrannt, das Calcium als Sulfat durch 
Alkohol gefalit, dann gegliiht und gewogen wird. Wir modi- 
fizierten die Methode insofern, als wir das Calcium nicht ge- 
wichtsanalytisch, sondern maBanalytisch bestimmten. Es wurden 
die gewaschenen Blutkérperchen mit einem Gemenge von : 
i H,SO, und HNO, in vorgeschriebener Weise in einem Jenenser 
it Kélbchen verbrannt. Nach Abdampfen der HNO, wurde der 
Kélbcheninhalt in ein Becherglas gebracht und mit 5 bis 6facher 
Menge absol. Alkohol versetzt und langere Zeit auf dem Wasser- 
bade erhitzt. Es entstand, besonders bei gréBeren Blutmengen, 
ein starker, braungefarbter Niederschlag. Dieser wurde filtriert 
und mit 85°/, Alkohol saurefrei gewaschen. 

Da dieser Niederschlag nicht nur Calciumsulfat, sondern 
ti auch andere Salze, namentlich Eisensalze enthielt, war die Ver- 
aschung und Wigung als CaO, wie es Aron in seinen Ana- 
lysen machte, unmédglich. Es wurde deshalb der Filterriick- 
stand mit CIH wiederholt sorgfaltig ausgezogen, wobei die gréBte 
Menge des Niederschlages in Lésung ging. Hierauf wurde mit 
Br-Wasser oxydiert und Ammoniak im Uberschu8 zugegeben 
Beim Kochen fallen die Eisensalze aus, die auch beim Neu- 
tralisieren mit Essigsiure nicht wieder in Lésung gingen und 
1) Hans Aron, diese Zeitschr. 4, 268, 1906. 
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abfiltriert wurden, so da8 ein wasserklares Filtrat resultierte. 
Hierzu kam nun oxalsaures Ammonium, wobei nach 24stiindigem 
Stehen das Ca als oxalsaurer Kalk ausfiel. Dieser wurde ab- 
filtriert auf gehirtetem Filter, von Oxalsdure frei gewaschen, 
mit H,SO, gelést und nun indirekt durch Bestimmung der 
Oxalsdure mit */,,-Kaliumpermanganat titriert. 

Das Blut, das zur Verwendung kam, wurde auf das sorg- 
faltigste von allen Fibringerinnseln mitte's Filtration durch 
Glaswolle befreit und dann mit physiol. ClNa-Liésung etwa 6 
bis 8mal mit einer elektrisch betriebenen Zentrifuge véllig vom 
Serum freigewaschen. AuBSerdem werden auch die Leukocyten, 
die sich anfangs beim Zentrifugieren als ein zartes graues 
Hautchen iiber den Blutkérperchen absetzen, jedesmal ab- 
gesaugt. Das Waschen wurde dann als beendet angeschen, 
wenn die von den Blutkérperchen abgesaugte ClNa- Lésung 
wasserklar, eiweiB- und calciumfrei war. 

Fiir die einzelnen Analysen wurden 100 bis 200 ccm ge- 
waschener Blutkérperchen verwendet. Das Resultat der Ca-Ana- 
lyse berechnet sich auf je 100 ccm zentrifugierter Blutkérperchen 
in nassem Zustance. Um einigermaBen den Fehler zu ver- 
mindern, der einer Volumenbestimmung von Blutkérperchen 
dadurch anhaftet, daB immer noch geringe Mengen von der 
Waschfliissigkeit bei den roten Blutkérperchen zuriickbleiben, 
wurde bei der letzten Zentrifugierung darauf geachtet, da8 
mdglichst gleich lange und mit gleicher Tourenzahl zentrifugiert 
und die dariiber stehende ClNa-Spiilfliissigkeit auf das sorg- 
samste entfernt wurde. 


Fiir Ochsenblut ergaben die Analysen: 








Verwendete Blutkérperchen- 


menge(feuchte abzentrifugierte 
Blutkérperchen) Gefundener Ca-Gehalt 


130 0 
200 0 
200 0 
0 
0 





200 
220 





Nach diesen Analysen ist das rote Blutkérperchen 
der Saéugetiere als Ca-frei befunden worden. 
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Ein Einwand gegen diese Befunde ist insofern berechtigt, 
als die Méglichkeit besteht, daB kleine Mengen von Ca, die in 
den roten Blutkérperchen enthalten sein kénnten, bei der not- 
wendigen wiederholten Waschung in das Spiilwasser osmieren 
und sich der Analyse entziehen. Das eine solche Osmose még- 
lich ist, geht aus den Untersuchungen von Hamburger’) iiber 
die Permeabilitét der roten Blutkérperchen fiir Ca-Ionen her- 
vor, woraus Hamburger sogar den Schlu8 zieht, daB in den 
roten Blutkérperchen sich Calcium finden muB. 

Die obigen analytischen Ergebnisse jedoch sind meiner 
Ansicht nach beweisend, da8 sich in den roten Blutkérperchen 
auch vor deren Waschung kein Calcium vorfindet. Denn Spuren 
von Ca miiBten doch noch vorhanden sein. AuBSer der Angabe 
von Aloy*), der in den Blutkérperchen von Hunden Spuren 
von Calcium gefunden haben will, stimmen die Resultate anderer 
Autoren mit den meinigen iiberein (Bunge*). Besonders liegen 
von Abderhalden*) eine groBe Anzahl von Analysen auf Ca 
mit negativen Ergebnissen vor. 

Hiihnerblutkérperchen ergaben folgende Werte: 














Verwendete Blutkérperchen- 
mengen (feuchte, abzentri- Gefundenes Ca 7 
fugierte Blutkérperchen) eng 
Tm . mg mg 
120 3,0 2,5 
100 4,4 4,4 
100 5,2 5,2 








Daraus ergibt sich als Durchschnittswert pro 
100ccm Hiihnerblutkérperchen 4,03 mg. 

Wenn auch die einzelnen Werte unter sich nicht ganz 
iibereinstimmen, so mag dies vielleicht in der Kompliziertheit 
des ganzen analytischen Verfahrens beruhen, so viel ist jedoch 
mit Bestimmtheit zu ersehen, da8 die kernhaltigen roten Blut- 
kérperchcn Ca enthalten, die kernlosen aber nicht. Calcium- 


1) H. J. Hamburger, Die Permeabilitét der Blutzellen fir Ca. 
Maly 1909, 189. — Uber den Durchtritt von Ca-Ionen durch die Blut- 
kérperchen und dessen Bedingungen. Maly 39, 164, 1909. 

2) Aloy, Jahresber. f. Tierchemie. Maly 1902. 

8) Bunge, Zeitachr. f. Biol. 12, 191, 1876. 

*) Abderhalden, Zur quantitat. Analyse des Blutes. Zeitechr. 
f. physiol. Chem. 23, 1897 und 25, 67, 1898. 
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analysen iiber Vogelblutkérperchen von anderer Seite sind mir 
nicht bekannt. 

Was die GréBe des Kalkgehaltes anlangt, so ist derselbe 
nicht wesentlich geringer als der des Serums und der weifen 
Blutkérperchen. 


Fiir gewaschene weiBe Blutkérperchen fand sich: 














Menge der verwendeten |, _Ca-Menge in mg ausge- 
weifen Blutkérperchen | S*fundenes Ca la icit in 100 ccm weiber 
com mg Blutkérperchen 
= : ee 
152 9 5,9 
(phlegmonése Mastitis) 
270 13,3 4,92 
(postpneumonischesEmpyem) 
230 9,2 4,0 
(tuberkuléses Empyem) 








Als Durchschnittswert ergibt sich pro 100 ccm 
weiBer Blutkérperchen 4,94 mg Ca oder rund 5 mg Ca. 

Da 100 ccm der gewaschenen Leukocyten, wie sie zur Ana- 
lyse verwendet wurden, ein Trockengewicht von 8,105 g er- 
gaben, so berechnet sich der oben angegebene Wert von 4,94 mg 
pro 100 g Trockensubstanz auf 0,061 g Ca. Dieser Wert stimmt 
sehr gut iiberein mit Angaben von Miescher'), der in 
100 Teilen von Leukocyten, getrocknet bei 110°, 0,059 g Ca 
(= 0,083 CaO) fand. 

Die chemische Analyse scheint somit eine neue 
Stiitze fiir die Anschauung von Loew zu bilden, daB 
der Zellkern der Trager des Calciums ist. 

Wenn diese Anschauung richtig ist, dann mu8 als wahr- 
scheinlich angenommen werden, daS chemische Agenzien, die 
rein durch Ca-Entzug als Gifte wirken, auf kernhaltige, rote 
Blutkérperchen (resp. Leukocyten) eine andere Wirkung zeigen, 
wie auf kernlose rote Blutkérperchen, bzw. letztere unbeeinfluBt 
lassen. 

Bei solchen Untersuchungen ist aber die groBe Schwierig- 
keit vorhanden, zu beurteilen, wann eine Zelle als geschadigt 
oder schon getétet zu betrachten ist. Bei den roten Blut- 


1) Miescher, Uber die chemische Zusammensetzung der Eiter- 
zellen. Med.-chem. Untersuchungen von Hoppe-Seyler, Berlin 1866 
bis 1871, 8. 441. 
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kérperchen kann als MaS der Schadigung die Zeit gelten, die 
bis zum Austritt von Hamoglobin verflieBt. Wenn jedoch diese 
Schadigung sehr gering ist, so wird die Beobachtung durch die 
Lange der Zeit, die bis zur Auflésung vergeht, oft sehr erschwert. 
Andererseits kann die Schadigung der roten Blutkérperchen auch 
bloB in einer Koagulation bestehen, wobei die Zellen ohne Auf- 
lisung und Hamoglobinaustritt absterben, wie das z. B. bei 
Einwirkung von Licht und Warme der Fall ist’). 

Noch schwieriger ist es, den Zeitpunkt zu bestimmen, in 
dem Leukocyten geschadigt werden oder absterben, da aus dem 
Stillstand sichtbarer LebenséiuBerungen der Leukocyten (Be- 
wegung, Granulastrémung, Phagocytose usw.) nicht auf den Tod 
der Zelle zu schlieBen ist. 

Da nun aus Vorversuchen von Jodlbauer hervorgeht, daB 
gewisse Farbstoffe, wie Eosin, erst dann in die Zellen ein- 
dringen, wenn diese eine gewisse Schidigung erlitten haben, 
lag es nahe, neben dem giftigen Agens den Zellen auch noch 
Eosin zuzusetzen. Der Zeitpunkt des Eosineintritts kénnte 
einen MaSstab fiir die Schidigung der Zellen abgeben. Das 
Eosin selbst ist in der verwendeten Konzentration ohne Nach- 
teil auf die Zellen, wenn Licht ausgeschaltet wird. Daher 
miissen die Untersuchungen im Dunkeln angestellt werden. 

Greifbare Unterschiede zwischen Zellen mit Oxalatzusatz 
und Kontrollen traten nicht auf, woraus sich ergibt, daB die 
Schidigung dieser Zellen durch Oxalate nur aéuBerst gering sein 
kann. 

Es wurde daher noch eine andere Idee verfolgt, ob es 
nicht méglich ware, durch Zufiigung einer weiteren, genau 
dosierbaren Schidigung die eventuellen Oxalatschadigungen in 
Erscheinung zu bringen. Eine derartig genau dosierbare Schidi- 
gung bilden z. B. Lichstrahlen, die mit Eosin sensibilisierte 
Blutkérperchen verhaltnismaBig rasch zur Auflésung bringen 
(Saccharoff und Sachs, Jodlbauer) oder ebenso auch die 
Leukocyten nach kurzer Zeit soweit schidigen, daB sie sich mit 
Farbstoff beladen. Wenn die Zellen durch Vorbehandlung mit 
Oxalaten geschédigt werden, so ist anzunehmen, da8 zur Auf- 
lésung oder Farbstoffaufnahme des sensibilisierten Zellmaterials 


—! 





1) Harzbecker und Jodlbauer, diese Zeitschr. 12, 306, 1908. 
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im Lichte weniger Zeit nétig ist als bei den Kontrollversuchen 
ohne Oxalatzusatz. 

Die Versuchsanordnung gestaltete sich folgendermaBen: 

In Glasréhrchen kamen je 4 ccm Ringerlésung, jedoch nur 
mit 0,6°/,iger CliNa-Lésung, in andere die gleiche Menge einer 
der 0,6°/,igen NaCl-Lésung isotonen Natriumoxalatlésung 
(= 1,08°/,, ermittelt durch Gefrierpunktbestimmung) nebst den 
iibrigen Bestandteilen der Ringerlésung, mit Ausnahme des 
Calciumchlorids. Weiter wurde zu jedem Roéhrchen eine genau 
gemessene Menge suspendierten Zellmaterials (je nach dem Zell- 
reichtum 0,1 bis 0,5 ccm) hinzugegeben -+- 0,2 ccm einer 0,7°/, igen 
Eosinlésung. Diese Gemenge kamen dann in den Dunkelraum. 
Darauf wurden mittels Pipette gleiche Mengen entnommen und 
in besonders konstruierten Kammern oder Glasréhrchen von 
gleichem Kaliber dem Lichte ausgesetzt und beobachtet. Als 
Lichtquelle stand nur diffuses, meist triibes Tageslicht der 
Wintermonate zur Verfiigung. Die Leukocyten wurden von 
Fréschen bezogen durch Einspritzung von 1 ccm Aleuronatauf- 
schwemmung (5g Aleuronat in 50g 0,6°/,iger ClNa-Lésung) 
in einen Bauchlymphsack. Nach 6 bis 12 Stunden wurde das 
leukocytenhaltige Exsudat entnommen, und die suspendierten 
Zellen ohne weitere Behandlung den Lisungen zugesetzt. 


Versuch mit Erythrocyten des Frosches. 

Die Auflésung der roten Blutkérperchen erfolgte sowohl 
bei Oxalatanwesenheit als in reiner Ringerlésung zu gleicher 
Zeit. Da der Einwand erhoben werden kann, es kénnte durch 
den Oxalatzusatz die Lichtempfindlichkeit der Zellen vermin- 
dert werden, so da8 hierdurch eine Schaédigung verdeckt wiirde, 
so muBten die Versuche auch in der Weise abgeandert werden, 
daB die mit Oxalat versetzten Blutkérperchen abzentrifugiert 
wurden und an Stelle der Oxalatlésung wiederum Ringerlésung 
hinzugefiigt wurde. Auch hierbei anderte sich das Resultat 
nicht. 


Versuche mit Erythrocyten vom Kaninchen. 


Auch hierbei ergaben sich keine Unterschiede. Es wire 
nur nebenbei zu erwaéhnen, da8 Kaninchenblutkérperchen etwas 
langer der Belichtung widerstanden als Froschblutkérperchen. 
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Versuche mit rt Aa des Frosches bei Belichtung. 

















Belich- Geschidigte, mit t Eosin leichmaBig und deutlich gefarbte 











tungezeit | Leuke ocyten | in in */o Ye 
in Tagen Ringerlésung Oxalatlésung 
q Be “0-2 | Lebhatte amdboide Be-| 9—12) Keine améboide Be- 
wegung wegung 
2 5—7 | Sparliche améboide Be- 15-30) Keine Bewegung, keine 
wegung, vereinzeltePha- Phagocytose 


ytosen von rotge- 
| geticbten Aleuronat- 











kérnern 
3 25-40) Vereinzelter Zerfall von 50-62! Keine Bewegung, keine 
cee i Phagocytose 
ocyt. und durch 
| Verllacene reichliche | 
Rotfairbung 
4 90 | Zobipsiobes Serials vom 95 | KeineAuflésungen, son- 
den erhaltenen Leuko- dern gleichmaBig rot- 
| eyten 10°/, ungefarbt, | gefarbte, abgestorbene 
ohne LebensiuBerung Leukocyten 
5 ? | Nur vereinzelte Leuko-| 99 | 1°/, véollig ungefarbt, 
| cyten iibrig, von denen d. iibrigen eosingefarbt, 
‘einige noch nicht ge- in ihrer Form gut er- 
farbt sind halten 


Versuche mit Leukocyten ohne Belichtung halten etwa um 
3 Tage langer aus, machen aber genau dieselben Phasen in 
bezug auf Schadigung durch, wie bei Belichtung. 

Aus diesen Versuchen geht hervor, daB die roten kern- 
haltigen und die kernlosen Blutkérperchen von Oxalaten nicht 
in erkennbarer Weise geschidigt werden. Es ware denkbar, 
daB bei den roten, kernhaltigen Blutkérperchen deshalb die 
Schadigung nicht deutlich hervortritt, weil ihr Kern wahrschein- 
lich funktionell unwichtig ist’) und daher aus der eventuellen 
Kalkentziehung durch Oxalate fiir die iibrigen Zellbestandteile 
keine besondere Schaédigung erwichst. 

Bei den weiSen Blutkérperchen, bei denen der Kern jeden- 
falls funktionell eine andere Rolle spielt, ist durch Oxalate 
wenigstens in den ersten 3 Tagen eine deutliche Schidigung 
gegeniiber den Kontrollen zu erkennen. Bei langerer Versuchs- 
dauer wird das Resultat unklarer, da die Leukocyten in der 
Ringerlésung zahlreich zerfallen, in der Oxalatlésung jedoch in 


1) O. Loew, Uber d. physiolog. Rolle d. Calciumsalze. Miinch. 
med. Wochenschr. 1910, Nr. 49. 
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ihrer Form erhalten bleiben. Immerhin ist aber zu bedenken, 
daB den Leukocyten in der Oxalatlisung zwei wichtige Be- 
standteile fehlen, das ClNa und das Cl,Ca, so daB durch das 
Fehlen dieser Salze allein schon die Schadigung zustande kommen 
kénnte. 

Die Versuche sind dahin zusammenzufassen : 

Gleichartige Zellen (rote Blutkérperchen) sind, falls sie 
keinen Kern besitzen (Ochsenblutkérperchen), als Ca-frei, falls 
sie einen solchen besitzen (Hiihnerblut) als Ca-haltig, befunden 
worden, entsprechend der Loewschen Voraussetzung. Die 
aus diesem Befunde sich ergebende Wahrscheinlichkeit, daS 
Ca-entziehende Gifte (Oxalate) auf kernhaltige rote Blutkorper- 
chen anders wirken miiBten als auf kernlose, bewahrheitete sich 
nicht. Die in Oxalatiésung befindlichen kernhaltigen roten 
Blutkérperchen verhalten sich wie die Kontrollpraiparate in 
Ringerlésung. Da aber die Oxalate andere isolierbare kern- 
haltige Zellen, wie Leukocyten, schidigen, diirfte die Vermutung 
ausgesprochen werden, daf der fehlende Unterschied in der 
Wirkung der Oxalate auf kernhaltige und kernlose rote Blut- 
kérperchen darin seinen Grund hat, da8 der Kern der roten 
Blutkérperchen eine nur untergeordnete Bedeutung fir ihre 
Lebensfahigkeit besitzt. 


Biochemische Zeitsehrift Band 39. 19 
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Unterscheidung kolloidaler und osmotischer Schwellung 
beim Muskel. 


Von 
R. Beutner. 





(Aus der Biologischen Abteilung des Rockefeller Institute for Medical 
Research, New York.) 


(Eingegangen am 9. Januar 1912.) 


Mit 4 Figuren im Text. 


Die folgenden Untersuchungen behandeln quantitativ die 
Quellung und Entquellung von Froschmuskeln (gastrocnemius) 
; in Mischungen von Saéuren und Salzen verschiedener Art und 
| Zusammensetzung; die numerischen Ergebnisse sind am Schlu8 
der Arbeit tabellarisch zusammengestellt. 

Diese Arbeit wurde auf Veranlassung von Herrn Professor 
Jacques Loeb ausgefiihrt und schlieBt sich an die von ihm 
vor 15 Jahren ausgefiihrten Untersuchungen’) iiber die osmo- 
tischen Eigenschaften des Muskels an. 

1. Damals wurde von ihm gefunden, da8 in */, mol. NaCl- 
Lésung der Froschmuskel im allgemeinen fiir lange Zeit sein 
Gewicht nicht andert; */, mol. NaCl ist also mit dem Muskel 
isosmotisch im Sinne der aus pflanzenphysiologischen Beobach- 
tungen zuerst gewonnenen Erfahrungen. Bei Zusatz von sehr 
wenig Saéure jedoch verhalt sich die */, mol. NaCl-Lésung sehr 
verschieden, der Muskel nimmt sehr groBe Mengen Wasser 
auf. Organische Saéuren wirken hierbei, wie Loeb fand, 
stiirker, als man nach ihrem Dissoziationsgrad erwarten sollte. 
Muskeln, die langere Zeit in neutraler NaCl-Lésung gelegen ; 
haben, nehmen infolge von Zersetzungen eine saure Reaktion 
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1) Loeb, Arch. f. d ges. Physiol. 69, 1; 71, 457. 
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an und beginnen auch zu schwellen. Hieraus ergab sich weiter 
eine Erklarungsmdéglichkeit fiir édematische Erscheinungen: 
wenn es im Muskel infolge von Sauerstoffmangel zu einer 
Saurebildung kommt, so mu das zu einer Schwellung fiihren. 

Der Zweck der vorliegenden Untersuchung war es zu- 
nachst, die quantitative Beziehung zwischen Salz- und Saure- 
Konzentration bei den Quellungserscheinungen festzustellen. 
Alle Saéuren rufen Wasseraufnahme des Muskels hervor, um so 
starker, je héher die Konzentration ist (bis zu einer gewissen 
oberen Grenze). Salze wirken der Schwellung entgegen, eben- 
falls mit wachsender Konzentration in steigendem MaBe, bei 
geniigend hoher Konzentration ist diese antagonistische Wirkung 
so stark, da8 der Muskel schrumpft’). Bestimmt man nun 
diejenigen Salzkonzentrationen, die bei verschiedenen Konzen- 
trationen derselben Saéure das Muskelgewicht gerade unver- 
andert lassen, so ergibt sich zwischen Salz- und Saure-Kon- 
zentration keine Proportionalitét, vielmehr nimmt, wie die 
folgenden Zahlen zeigen (siehe auch Tabellen unter 1), das 
Verhaltnis mit steigender Saéurekonzentration ab. 


Boh — EC). Mieseagen. 


— = — ———< 


‘Kone an NaCl, die eben | [NaCl] 











Kons. en HG Quellung verhindert ‘(HCl 
‘sop normal | 1/, bis 1/, mol. | 250 bis 500 
Mioo0 on Me on ee 8 1125 , 187,5 
500 ” } */is ” 7/32 n | 93,8 r 109,2 
1/e00 ” 5/ie ” */ie ” | 62,5 ” 75 
Yio» a on ‘he » 37,5, 43,7 
Ahnlich bei 


Ho,80,—M, 280.- eiiochengen. enatamnes unter 2.) 
Konz. an ay an Na,80,, die | IN a,$0,] 
H,S0, Quellung verhind. n. 24° | {H,80,]} 














- 


1/so99 normal | 0,05 bis 0,06 mol. | 50 bis 60 
1}, 0,01 ” 0,02 y 2 - 4 
he. ‘ oe -8e . ~| ets 


1) Diese Tatsache wurde zuerst von Loeb beobachtet (Arch. f. d. 
ges. Physiol. 75, 303, Dynamik d. Lebenserscheinungen, S. 77) und 
wurde spiter von M. H. Fischer verallgemeinert (Das Odem, Dresden 
1911). 

19* 








se gellar 








282 R. Beutner: 


Bei H,SO, findet zwischen "/,.,. und "/,,, sogar eine abso- 
lute Abnahme der entquellenden Salzkonzentration statt. Bei 
Versuchen mit Essigséure-NaCl (nicht in Tabellen mitgeteilt) 
ergab sich die entquellende Salzmenge unveriandert zwischen 
*/, und */,, mol. bei allen Siurenkonzentrationen ("/, 99 bis ®/,.), 
d. h. das Verhiltnis Salz:Saéure nimmt auch hier stark ab. 

2. Was nun die Erklarung der Quellungserscheinungen be- 
trifft, so nahm Loeb an, da8 in erster Linie osmotische 
Krafte in Betracht kommen, daB aber weiterhin ,,die in die 
Gewebe eindringenden Sauren (und Alkalien) namentlich durch 
ihre chemische Verbindung mit den EiweiSkérpern Zustands- 
anderungen im Muskel schaffen, wodurch die Bedingungen der 
Wasserabsorption und Wasserabgabe geaindert werden‘'). Es 
entsteht nun die Frage, inwieweit diese Vorgiinge der Wasser- 
aufnahme und -abgabe des Muskels durch Anderung des os- 
motischen Druckes und inwieweit als ein Analogon der 
Schwellungserscheinungen kolloidaler Proteine (wie Gelatine) 
erklart werden kénnen. 

Fischer*) nimmt an, daB die osmotischen Erscheinungen 
iiberhaupt keine oder nur eine sehr nebensachliche Rolle bei diesen 
Vorgiingen spielen. Die vorliegende Untersuchung zeigt, daB 
diese Ansicht unhaltbar ist. 

Wir gehen von den Schwellungs- und Entsch wellungs- 
erscheinungen des Muskels in Mischungen von Na,SO,- 
und H,S80O,-Lésungen aus. Bestimmt man diejenige Kon- 
zentration des Na,SO,, die in einer beispielsweise */,,,-H,SO,- 
Lésung aufzuwenden ist, um nach ca. 24 Stunden weder 
Schwellung noch Entschwellung hervorzubringen, so findet man, 
daB dieselbe zwischen 0,01 und 0,02 mol. Na,SO, liegt. (Siehe 
Tabelle 2c, bei 0,01 oder weniger mol. Na,SO,-Schwellung, bei 
0,02 oder mehr Entschwellung). Diese Na,SO,-Konzentration 
ist nun auBerordentlich verschieden von derjenigen, die bei 
neutraler Reaktion das Muskelgewicht unverandert laBt; dies 
ist eine mit */, mol. NaCl isomolekulare Lésung, also etwa 
0,1 mol. Na,SO,. 0,02 mol. Na,SO, wirkt entschwellend, ob- 
gleich es bei neutraler Reaktion stark hypotonisch ist, aber 


1) Loeb, Dynam. d. Lebensersch. 8S. 77 und 78. 
Le. 
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diese Entschwellung tritterst nach mehreren Stunden 
ein, und es geht ihr eine Periode starker Wasserauf- 
nahme voraus. In den ersten 3 Stunden und noch etwas 
langer verhalt sich die saure Lésung ebenfalls hypotonisch, 
erst langere Zeit, nachdem der Muskel unerregbar geworden 
ist, setzt die entschwellende Wirkung ein. Der zeitliche Ver- 
lauf der Wasseraufnahme resp. -abgabe ist also durch eine 
Kurve der folgenden Art (Fig. 1 resp. 2) darstellbar: 


q He 
A won Ornate Ha 50 
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Fat man in diesem Beispiel die Schwellung als eine os- 
motische Erscheinung, die Entschwellung als ,,kolloidale“ auf, 
so kann man sicherlich ao viel fiir diesen Fall sagen, daB os- 
motische Quellung fiir den lebenden, kolloidale 
Quellung fiir den toten Muskel charakteristisch ist. 
Das Aufhéren der Erregbarkeit tritt stets erheblich friiher ein 
als die Umkehr der Schwellung (siehe Tabellen). Auch nach 
Verlust der Erregbarkeit hat der Muskel noch gewisse Eigen- 
schaften der lebenden Materie und also osmotische Funktionen. 
Es ist schwierig, den Zeitpunkt des Absterbens unabhingig zu 
bestimmen, besonders da man das, was man physiologisch Tod 
nennt, physikalisch kaum definieren kann, doch hat die er- 
wahnte Deutung viel Wahrscheinliches fiir sich. 

Bisher sind diese Erscheinungen unbeachtet geblieben, 
weil systematische quantitative Quellungsversuche nur an 
NaCl—HCl-Mischungen ausgefiihrt wurden (soweit Verfasser 
bekannt). Bei kleiner HCl-Konzentration (etwa "/,,.,) ist aber 
zufallig diejenige NaCl-Konzentration, die in saurer Lésung 
das Muskelgewicht unverandert l46t, nur sehr wenig von der 
isosmotischen verschieden (siehe Tabelle 1b). Ein zeitliches 
Maximum der Quellungskurve ist unter solchen Umstianden 
nicht oder nur sehr schwierig zu beobachten. Wohl kann man 
aber bei héheren HCl-Konzentrationen Analoges wie bei 
Na,SO,—H,SO,-Mischungen beobachten, jedoch liegt dann die 
,,Gleichgewichts‘‘-Salzkonzentration iiber der isosmotischen, der 
zeitliche Verlauf der Quellung weist entsprechend ein Minimum 
auf. Als Beispiel diene die HCl-Konzentration */,,, (siehe Tab. 1d ) 

In °/,, NaCl, */,..-HCl-Schwellung nach 
a ae ee ‘Batechwollang 24 Stunden. 

In der hyperosmotischen Lésung (°/,, mol.) geht der _,,kol- 
loidalen‘’ Schwellung eine osmotische Entschwellung voraus, 
wie die Zahlen der Tabelle deutlich zeigen. Die Zeitkurve ist 
von folgendem Schema: 
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Fig. 3. 
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Es wurden ferner auch Versuche in Mischungen von 
HNO,—NaNO, gemacht (siehe Tabellen unter 3). Die Ver- 
hialtnisse liegen ahnlich wie in H,SO,—Na,SO,-Mischungen, 
z. B. in 0,1 NaNO,-+-*/,9.-HNO, anfangs Schwellung (osmo- 
tisch, da Lésung hypotonisch), dann ,,kolloidale“ Entschwellung. 

SchlieBlich wurden auch Versuche in Mischungen von 
Essigséure oder Milchsaéure mit NaCl-Lésungen angestellt, hierin 
war das Verhalten des Muskels ahnlich wie in Mischungen von 
NaCl und verdiinnter HCl. (Kein Maximum oder Minimum.) 

Es seien zunachst einige Einwainde gegen die oben aus- 
gesprochene Behauptung diskutiert. Meine Ansicht ist die, 
daB die sauren Lésungen anfangs rein osmotisch auf den 
Muskel wirken; durch die Giftwirkung der Séure tritt Ab- 
sterben ein. Nachdem der Muskel eine oder mebrere letale Ver- 
anderungen durchgemacht hat, besitzt er keine osmotische 
Eigenschaften mehr, sondern zeigt die Quellungserscheinungen 
unorganisierter EiweiBkérper. Der Umkehrpunkt der Zeitkurve 
ist nun allerdings an und fiir sich kein hinreichender Beweis 
fiir diese Behauptung. Man wiirde sich vorstellen kénnen, da8 
im Muskel ein Stoff vorhanden ist, der schnell herausdiffun- 
diert (daher anfangs Schwellung), und da8 auBen ein Kérper 
ist, der langsam hineindiffundiert (daher Entschwellung spiter). 
Einen abnlichen Fall hat Héber') behandelt, indem er ge- 
zeigt hat, daB durch Unterschiede von Diffusionsgeschwindig- 
keiten sich zeitweise osmotische Druckdifferenzen zwischen zwei 
anfangs isosmotischen Lésungen verschiedener Zusammensetzung 
herstellen kénnen. Der Endzustand miiBte indes dem wahren 
osmotischen Druck entsprechen, d. h. fiir Na,SO,-Lésungen 
ware der osmotische Druck dann auBerordentlich verschieden, 
je nachdem saure oder neutrale Lésung vorliegt. Es ist schwer 
zu verstehen, wie dies mdglich ist. Man kénnte noch an- 
nehmen, da8 der osmotische Druck geléster Proteine im Muskel 
durch allmahliches Eindringen der Stoffe der auBeren Lésung 
geandert wird, wie Lillie*) es gezeigt hat, indes diirften diese 
Anderungen doch nicht groB genug sein, um das Verhalten in 
H,SO,—Na,SO,-Lésungen zu erkliren. Ob solche Wirkungen 
auch eine gewisse Rolle spielen, ist indes schwer zu entscheiden. 


1) Héber, Arch. f. d. ges. Physiol. 74, 225. 
2) Lillie, Amer. Journ. of Physiol. 20, 127. 
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DaB die postmortale Schwellung eine ,,kolloidale‘‘ Wasser- 
aufnahme ist, ergibt sich mit erheblicher GewiSheit daraus, 
daB sie sich durchaus so verhalt, wie man es nach dem ana- 
logen kolloidalen Zustandsaénderungen anderer Proteine erwarten 
sollte. Diese Zustandsinderungen sind von Hardy, Pauli u.a. 
in einer groBen Reihe von Untersuchungen beschrieben worden’). 
Es handelt sich im wesentlichen um folgende Tatsachen. Ver- 
schiedene geléste Proteine werden durch Zusatz von Sauren 
(oder Basen) in ihrer Wanderungsrichtung im elektrischen Feld 
in gleicher Weise beeinflu8t, ebenso wird ihre Viscositaét er- 
hoht, ihre Fallbarkeit durch Alkohol aufgehoben oder vermin- 
dert, und der Koagulationspunkt erhéht; bei festen Kolloiden 
tritt durch Saéurezusatz Schwellung ein. Bei allen diesen Er- 
scheinungen (auBer der erstgenannten, elektrischen Wanderung) 
wirkt Salzzusatz antagonistisch, ganz wie bei der Muskel- 
schwellung. Ferner ist es allgemein, daB HCl die spezifischen 
Saiurewirkungen viel starker zeigt als H,SO,; gerade das ist 
offenbar die Ursache der in dieser Arbeit behandelten Tat- 
sache, daB eine viel kleinere Na,SO,-Menge die H,SO,-Schwel- 
lung aufheben kann, als NaCl die HCl-Schwellung. 

Durch einige eigene Versuche iiberzeugte ich mich von der 
sehr verschiedenen Einwirkung der Sauren auf EiweiSlésungen; 
ich beobachtete die Anderung der Alkoholfallbarkeit, was sehr 
leicht auszufiihren ist. 2 ccm 2°/,ige Gelatinelésung + 1 ccm 
9/9 H,SO,-+- 10 ccm 95°/,iger Alkohol ergab eine starke weiBbe 
Fallung, wahrend 2 com 2°/,ige Gelatine -+- 1 com %/,,-HCl 
-++10cem Alkohol véllig klar blieb. Ebenso fiel der Versuch 
aus, wenn statt HCl HNO, verwendet wurde; HNO,, das bei 
den Muskelschwellungsversuchen eine mittlere Stellung zwischen 
H,SO, und HCl einnimmt, verhalt sich hier mehr dem HCl 
abnlich. Die Wirkung von HCl und H,SO, ist aber sehr deut- 
lich verschieden und durchaus der Einwirkung auf den Muskel 
analog. Sehr deutlich ist auch folgender Versuch: eine klare 
Mischung von 10 ccm 2°/,ige Albuminlésung -++- 2 cem ®/,,-HCIl 

+-10 cem Alkohol wird durch Zusatz von 2 ccm */,,-H,SO, 
sofort gefallt, Zusatz von 2 ccm */,,-HCl oder HNO, ist da- 
gegen ohne Wirkung. 


1) Eine Literatur-Ubersicht findet man bei Handovsky, Koll. 
Zeitschr. 8, 183 und 267. 
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Der Einwand, daB die Schwellung des noch reizbaren 
Muskels nicht osmotischer Natur, sondern etwa auch kolloidai 
sei, verdient kaum Erwahnung, aus den Tabellen ergibt sich, 
daB fiir diese Schwellung nur die Konzentration in Frage kommt. 

Wichtigste Resultate der Arbeit: 1. Quellung ist 
beim lebenden Muskel im wesentlichen durch osmotische Vor- 
gange, beim toten durch kolloidale bedingt. 

2. H,SO, zeitigt die postmortale Schwellung weniger als 
HCl analog dem Verhalten gegeniiber anderen Proteinen. 

Herr Prof. J. Loeb gewahrte mir bei Ausfiihrung dieser Unter- 
suchung stets in freundlichster Bereitwilligkeit seinen Rat und 
seine Unterstiitzung, wofiir ich inm sehr zu Dank verpflichtet bin. 


Tabellen’). 
1, Schwellung des Froschmuskels (Gastrocnemius) in 
HCl—NaCl-Mischungen. 


a) */s000° HCI. 











Nach 1 4 7 2480 48 Std. 
1/, mol, NaCl —0,4 -03 +1,5t +67 +69 +56 
Me ” ” a 5,5 * 9,3 f = 9,1 aan 6,2 ~ 5,6 > 8,9 
He 2 » —95 —152t —-126 -66 -62 -—62 
1, ” » —148 —16f — 9,8 ~ 1,6 + 3,2 + 7,3 

b) ®/,0007 HCI. 

Nach | 3 6 3947 Bit. 
1/, mol. NaCl +1f + 6,1 +93 +136 +163 +419,2 
1/, n ” — 5,07 —_- 7,9 a 7,9 —_ 5,9 _ 6,8 — 7,7 
We» » 08 -177 —120 pa cis = 
3/4 ” ” [+ 0,17) f = 17,2 = 12,1 = 7,3 sag 8,6 wa 8,1 
a » —188  —17,0 -112 -85 -74 —96 

c) ®/559- HCl. 

Nach 2 4 6 24 29 wat 48 ‘Std. 
1/, mol. NaCl +7,0¢ +81 +106 +130 +14 +161 
5/s9 ~ 7 + 1,47 + 1,5 + 2,8 + 8,3 +9,7 +9,7 
Shen on 95) = 0,2 = 24+2,5 +16 + 22,4 + 29,1 
"Is0 n ” “3 3,1 os 4,0 ¥x 3,1 = 2,4 “? 2,2 — 2,9 
Wen » —44 —64¢ -—6,0 ~43 «£2 = 
We» » —18 —135 —13,2 ~16 ~-~Kg = 
= » 164 -11,5 —100 — 17,4 OG: a 








1) Die Zahlen bedeuten °/, des Gewichtes. Kreuz ({) neben einer 
Zahl bedeutet keine Erregbarkeit mehr vorhanden. Sternchen (*) neben 
einer Zahl bedeutet Erregung nur noch im allerschwachsten MaB8 vorhanden, 
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Bemerkung: Der Versuch mit */, mol. NaCl, wurde dreimal, 
derjenige mit 1/, mol. NaCl zweimal wiederholt; da bei diesen Versuchen 
der beschleunigende Einflu8 der Temperatur nicht beriicksichtigt wurde, 
kénnen Abweichungen von 10°/, bei starker Schwellung nach 5 und 
mehr Stunden vorkommen. Der Sinn der Gewichtsinderung ist indes 
stets der gleiche. Bei entschwellenden Muskeln betragen die Abweichungen 
zwischen einzelnen Versuchen 2 bis 3°/,. 


d) "/,,9- HCL. 
iene a 4 6 22 28 46 Std. 
1/, mol. NaCl +15,5¢ +27 +31 + 55 + 60 +49 

If, ” sa] + 2,2+ + 4,6 + 8,7 + 26,5 + 28,7 + 11,2 














32 Std. 
eae —-80t -86. .-4 . +03..40) _ 
a, 4 ~@77 «13 — ~@3 —9% a 
The » . — 6,7 —12,4 —13,56 -—10,2 -—9,3 os 
%» » 16  -1838 -173 .-N2 -121 -115 
4» ,» 178 ~-4S -168 -ND - —3a7 

e) ®/ 5007 H Cl. 
ox Nach I ae. er ett 23 48 Std. 
1/, mol. NaCl +0,5+ +2,8 +5,9 +138 +112 
) J —1,7t —1,5 + 0,2 + 7,0 + 3,1 
le - — 2,9 — 3.8 — 4,0 + 0,6 + 3,3 
"hie » n — 5,9 —10 — 10,7 — 8,2 —7,1 
a - — 7,6 —14 — 13,4 — 13,2 — 10,9 
Yo nw nlCUT UCSC — 2980 
a -s n — 10,9 — 19,6 — 20,7 — 23,9 — 26,0 
a), on jo —18 — 25 —27 —3l — 32,6 
2. Schwellung des Gastrocnemius in H,SO,—Na,SO,- 
Mischungen. 
a) */s0007 H,SO,. 
i eg ae 3 6 _ 24 32 47 Std, 
0,06 mol. Na,SO, —8,0f —12,0 —12,7 —-48 -—652 -—11,l 
0,08 , s +2,9¢f +29 —58 -—15,3 -—212 —336 
0,1 ” - = 3,6T ee 5,8 i 10,1 - 19,5 - 26,1 =—_ 39,1 
b) */ e00- H,SO,. 
Nach 1 3 6 2 8 8=634 ~~ 47 Std. 


0,02 mol. Na,SO, +29,5* +461 +536 +48 -15,5 — 
0,04, ». +199° +219 -257 +97 472 — 
0,05, » +105* +188f4+238 +75 +46 — 
0,06 , ° +6,5* +8,7¢ 405 -—233 —43 —35 
0,08, - +0,5* —16t -—81 -22 -43 —435 
Qh <y ; —28t -—60 -—11,5 -17 —285 —37,3 
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c) "/ 007 H,S8O,. 





Nach 1 3 6 2% 8 48 Std. 
0,01 mol. Na,SO, +14,1* +24¢ +4232 +139 +80 +3,0 
002, , +191¢+27 +176 -76 -119 —84 
003, , +141¢ +183 +119 -19 -7,6 —7,4 

Nach 1 3 6 24 3296 Std. 


0,04 mol. Na,SO, +99 +123 +18 —19,3 —252 —312. 
0,05 , " +73 +8,5 +0,1 —23,0 —305 —31 
d) "/,,-H,S0O,. 


fe ree Nach _ 1 en ee 23 28 £48 Std. 
0,01 mol. Na,SO, +23¢ +21,9 +143 +17,9 +160 + 16,1 
0,02 , i +13,1¢ +152 +10,7 +12 +61 +25 
0,03 , ‘ +1137 +651 -—-24 -13 -—59 —5,2 


3. Schwellung des Gastrocnemius in NaNO,—HNO,- 
Mischungen. 


&) "/ooo0-HNO,. 
3 6 





ie mer 7, a Ree 
0,05 mol. NaNO, +168 +29 +182 —184 —25,5 —42,7 
007%, » +8,7 +191 +4200 —118 —24,9 —43,3 
b) "/590-HNO,. 
Nach 1 3 6 23 28 48 Std. 





0,05 mol. NaNO, +202 +25,7 +269 +159 +159 — 
Paes a lee ee ee 
Og 9) ORR 906R- e8T i wae ~e7-~ 19 


©) ®/199-HNO,. 
Nach 1 3 6 6.23 28 48 Std. 


0,05 mol. NaNO, +19,4¢ +39,0 +4+46,0 +67 + 32,9 _ 
Gl . n +128 +17 =+20,1 +148 +81 —3,6 
0,3 * pe —82t —14,4 -—22,6 —29,1 —35,3 —34,3 
Sa S —17,5¢ —23,2 —33,3 —36,2 —39,4 —37 





Nachtrag bei der Korrektur. 

Zu meinem Bedauern habe ich bei Abfassung der vorstehenden Ab- 
handlung eine Arbeit von Edwards B. Meigs?) iiber den gleichen Gegen- 
stand iibersehen und deshalb nicht gebiihrend zitiert. Meigs findet durch 
Versuche anderer Art als die meinen (Vergleich von frischem und mit 
destilliertem Wasser abgetétetem Muskel) das gleiche Resultat; daB os- 
motische Schwellung bei dem lebenden, kolloidale bei dem toten Muskel 
vorliegt, im Gegensatz zu M. H. Fischer, der diese verschiedenen Arten 
Quellung nicht geniigend beriicksichtigt. 


1) Amer. Journ. of Physiol. 26, 191. 
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Zur Kenntnis der gegenseitigen Abhangigkeit zwischen 
EiweiBabbau und Atmung der Pflanzen. 


I 


Uber die Wirkung des Sauerstoffs der Luft auf die Arbeit 
des proteolytischen Ferments in abgetéteten Pflanzen. 


Von 


W. Palladin und G. Kraule. 


(Aus dem pflanzenphysiologischen Institut der k. Universitat 
zu St. Petersburg.) 


(Eingegangen am 5. Februar 1912.) 


Die vorliegende Arbeit hat zur Aufgabe, festzustellen, in 
welcher Weise der Sauerstoff auf das proteolytische Ferment ein- 
wirkt. In diesem ersten Teil werden die Ergebnisse von Ver- 
suchen iiber die Wirkung des Sauerstoffs der Luft dargelegt. 
Da die Untersuchungen iiber die Oxydationsprozesse in den 
Organismen uns davon iiberzeugten, daB die Oxydation in den 
Organismen mit Hilfe von Stoffen vor sich geht, die ihren 
Sauerstoff leicht abgeben (zusammengesetzte Superoxyde), so 
werden in dem zweiten Teile unserer Arbeit Versuche beschrieben, 
die sich auf die Wirkung solcher Substanzen auf die Arbeit des 
proteolytischen Ferments beziehen. 

Durch die Arbeiten von Th. Hartig, Boussingault, 
Pfeffer, Borodin, E. Schulze und dessen Mitarbeitern wurde 
nachgewiesen, daB die EiweiBkérper in den lebenden Pflanzen 
bestandig in ihre Bestandteile zerfallen. Die in zahlreichen 
Untersuchungen von E. Schulze und dessen Mitarbeitern aus- 
gefiihrten quantitativen Bestimmungen der Zerfallsprodukte 
zeigen, daB die Produkte des Zerfalls in Pflanzen in einem 
anderen quantitativen Verhaltnis auftreten als bei der Spaltung 
der EiweiSkérper mit Hilfe von mineralischen Saéuren. Das 
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Hauptzerfallsprodukt der EiweiSkérper ist in den meisten 
Pflanzen das Asparagin, bisweilen auch das Glutamin, wahrend 
die iibrigen Substanzen, wie das Leucin, Tyrosin u. a. m., in 
nur sehr geringer Quantitét auftreten. Kocht man dagegen 
EiweiBstoffe mit Mineralsiuren, so tritt die Asparaginsaiure ge- 
woéhnlich nur in geringer Menge auf. 

Als die Ursache dieser lange Zeit hindurch unerklarlich 
scheinenden Beobachtung erwies sich der Sauerstoff der Luft. 
Borodin") bemerkte im Laufe seiner Untersuchungen iiber das 
Auftreten des Asparagins in den Pflanzen, da letzteres bei 
Abwesenheit von Sauerstoff nicht gebildet wird. Palladin 
fand in seinen Untersuchungen iiber die Wirkung des Sauer- 
stoffs auf den Zerfall der Eiwei8stoffe in Pflanzen, daB die Ei- 
weiBstoffe in Pflanzen, die ohne Sauerstoff gehalten werden, 
fortfahren, energisch zu zerfallen*), daB aber die Zerfallsprodukte 
nunmehr ein anderes quantitatives Verhaltnis aufweisen*): in 
den Vordergrund treten das Leucin und Tyrosin und nur Spuren 
von Asparagin. Bei dem Zerfall der EiweiSstoffe in lebenden 
Pflanzen bei Abwesenheit von Sauerstoff, ergeben sich demnach 
die gleichen Zerfallsprodukte, wie bei der Einwirkung von mine- 
ralischen Séuren. Fiir die Bildung von Asparagin sind dem- 
nach erginzende Reaktionen notwendig, die von einer Assi- 
milation des Sauerstoffs der Luft begleitet sind. Diese Befunde 
erwiesen sich in vélligem Widerspruch mit den zu jener Zeit 
herrschenden Ansichten iiber den ProzeB des Abbaus der Ki- 
weiBstoffe in den Pflanzen und veranlaBten eine Reihe von 
Widerlegungen*). Allein die von Godlewski*®) unternommene 
Nachpriifung der Versuche von Palladin bestatigte diese letz- 
teren. Auch E. Schulze war auf Grund spiterer, in seinem 
Laboratorium ausgefiihrter Versuche*) zu dem Schlusse gelangt, 
daB das Asparagin ein sekundires Produkt des Abbaus der 


1) J. Borodin, Trav. Soc. Imp. Natur. St. Pétersbourg 1885. 

2) W. Palladin, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1888, 205. 

3) W. Palladin, ibid. 1888, 296. 

¢) H. Clausen, Landwirt. Jahrbiicher. 19, 843, 1890. — E. Schulze, 
ibid. 21, 105, 1892. 

5) E. Godiewski, Anzeiger d. Akad. d. Wissenschaften. Krakau 
1904. 

6) Merlis, Landwirt. Versuchsstationen. 48, 419, 1897. Vgl. auch 
E. Schulze, Landwirt. Jabrbiicher. 17, 700, 1888. 
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EiweiBstoffe darstellt. In einer neueren Arbeit hat E.Godlewski’) 
seine friiheren Versuche bestatigt und hat auBerdem gefunden, 
da8 bei EiweiBzersetzung in den Pflanzen in dem sauerstoff- 
freien Raume sehr wenig Ammoniak und keine Hexonbasen sich 
bilden. Wir werden demnach auf Grund aller vorliegenden 
Arbeiten annehmen miissen, daB das Asparagin aus den Sub- 
stanzen des primaren Zerfalls, oder aber aus den ferneren Pro- 
dukten des Zerfalls dieser Substanzen (Ammoniak) gebildet 
wird*). Diese synthetischen Reaktionen werden von Sauerstoff- 
resorption begleitet. Schon Boussingault hatte das Asparagin 
mit dem Harnstoff der Tiere vergiichen. In der Tat stellen 
sowohl der Harnstoff wie auch das Asparagin Produkte einer 
Synthese aus den Zerfallsprodukten der EiweiBstoffe dar. 
Bechamp und Schiitzenberger fanden, daB die EiweiB- 
stoffe der Hefe im Kreosotwasser, demnach unter sterilen Be- 
dingungen, einem Zerfall unterliegen. Dank den Arbeiten von 
Salkowski und dessen Mitarbeitern hat die von den genannten 
Forschern angewandte Methode eine weitverbreitete Anwendung 
gefunden. Durch Versuche iiber die Autolyse verschiedener 
tierischer Organe unter sterilen Bedingungen wurde von Sal- 
kowski nachgewiesen, daB die proteolytischen Fermente iiber- 
all verbreitet sind. Dieser Autor beobachtete auch den Zerfall 
der EiweiSstoffe in Hefe, die in Chloroformwasser lag. Die 
bei dieser Autolyse erhaltenen Zerfallsprodukte wurden von 
Kutscher*) einer genauen Untersuchung unterworfen. Allein 
die von Salkowski vorgeschlagene Methode fand seinerzeit 
nicht die geniigende Anerkennung. Erst nach den Arbeiten 
von E. Buchner iiber die alkoholische Girung in abgetéteter 
Hefe begannen in rascher Aufeinanderfolge Untersuchungen iiber 
die Arbeit verschiedener Fermente in abgetéteten tierischen und 
pflanzlichen Organen zu erscheinen. Die von Salkowski vor- 
geschlagene Methode wurde von Butkewitsch*) fiir das Stu- 


1) E. Godlewski, Bull. de l’Acad. de Cracovie. Classe des sc. mat. 
Série B. Octobre 1911. 

2) WI. Butkewitsch, Jahrb. f. wissensch. Bot. 88, 194. — Diese 
Zeitschr. 16, 411. — D. Prianischnikow, Ber. d. Deutsch. bot. Ges. 
1910, 253. 

8) Fr. Kutscher, Zeitschr. f. physiol. Chem. 82, 59, 1901. 

4) Wl. Butkewitsch, Zeitschr; f. physiol. Chem. 82, 1, 1901. 
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dium der Arbeit des proteolytischen Ferments in abgetéteten 
Samenpflanzen angewendet. Dieser fand, daB das proteolytische 
Ferment in abgetéteten Pflanzen die EiweiBSstoffe spaltet, wo- 
bei es Zerfallsprodukte in dem gleichen quantitaven Verhialtnis 
ergibt, wie bei ihrer Zerspaltung durch Séuren. Asparagin fand 
er dabei nicht. Obgleich die Autolyse unter Luftzutritt vor 
sich ging, erwiesen sich die abgetéteten Pflanzen doch nicht als 
dazu befahigt, diejenigen synthetischen Reaktionen hervorzu- 
bringen, die Asparagin in lebenden Pflanzen ergeben. Nach 
Butkewitsch hat noch eine groBe Anzahl von Forschern die 
Autolyse der EiweiSstoffe in verschiedenen abgetéteten Pflanzen 
untersucht. Alle diese Arbeiten haben ergeben, daB der Zer- 
fall der EiweiSstofie einen fermentativen Charakter aufweist. 

Da durch die Arbeiten von Palladin die wichtige Be- 
deutung des Sauerstofis bei dem Zerfall der EiweiSstoffe in 
lebenden Pflanzen nachgewiesen worden ist, so war es von 
hohem Interesse festzustellen, welche Wirkung der Sauerstoff 
auf die Autolyse der EiweiBstoffe in abgetéteten Pflanzen 
ausiibt. 

Die Versuche von Maximow’), Palladin und dessen Mit- 
arbeitern*) iiber die Atmung abgetiéteter Pflanzen haben er- 
geben, daB gleich dem Zerfall der EiweiSstoffe in abgetéteten 
Pflanzen nur das primare (anaérobe) Stadium der Atmung mehr 
oder weniger normal vor sich geht. Durch das Abtéten der 
Pflanzen werden die Oxydationsprozesse in denselben entweder 
fast ginzlich eingestellt, oder aber sie beginnen einen ganz 
anderen Verlauf zu nehmen als in den lebenden Pflanzen. Es 
ist wohl méglich, daB die Oxydationsprozesse der At. 
mung in lebenden Pflanzen von synthetischen Reak- 
tionen begleitet werden, wie dies bei der Bildung des As- 
paragins der Fall ist. So scheiden gefrorene Weizenkeime und 
Zwiebeln sowohl an der Luft wie auch im Wasserstofistrom 
gleiche Mengen von Kohlenséure aus, ungeachtet der groBeren 


1) N. A. Maximow, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1904, 225. 

2) W. Palladin, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1906, 97. — Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 47, 407, 1906. — Diese Zeitschr. 18, 151, 1909. — 
T. Krasnosselsky, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1905, 142. — N. Ja- 
nitzky, Revue générale de botanique. 1907, 208. Zu den gleichen Re- 
sultaten gelangte auch L. Iwan off (Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1911, 563). 
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Menge von Peroxydase in beiden Objekten'). Zum Gefrieren 
gebrachte Samen der Erbse bilden an der Luft groBe Quanti- 
téten von Alkohol (CO, :C,H,OH = 1482,0: 1013,4 = 100: 68,4), 
wahrend lebende Samen an der Luft ganz unbedeutende Quan- 
titaten von Alkohol hervorbringen: 
(CO, : C,H, OH = 1204: 159,9 — 100: 16,6) *). 

Die an Atmungschromogen reichen etiolierten Blatter von Vicia 
Faba endlich scheiden nach dem Gefrieren zwar an der Luft 
betriichtlich mehr Kohlensaéure aus als in Wasserstoff, allein 
der Atmungskoeffizient ( oe 2) (bei lebenden Objekten bedeutend 
geringer als 1) bieibt nichtadestoweniger im Verlauf mehrerer 
Stunden gleich 2 und beginnt erst dann allméhlich zu sinken*). 
AuBerdem scheiden zum Gefrieren gebrachte etiolierte Blatter 
von Vicia Faba an der Luft weniger Kohlensaure aus, als in 
dem Fall, wenn sie zuvor in einer Wasserstoffatmosphare ver- 
weilen und sie erst dann der Luft ausgesetzt werden. So schieden 
z. B. zwei Portionen auf 100 g folgende Quantititen Kohlen- 
saéure aus: 


1. Portion, an der Luft (63 Stunden). . . 286 mg 
2. “a, «  ( £ Bee ae, = ae 
3. » » an der Luft (40 Nie omen: lua 


Die zweite Portion hat demnach um 50°/, mehr Kohlen- 
saure ausgeschieden*). Hieraus folgt, daB der Sauerstoff in der 
ersten Portion eine schadliche Wirkung ausgeiibt hat. 

Aber Sauerstoff wirkt auch sehr niitzlich auf die anaérobe 
Atmung der abgetéteten Pflanzen, wenn sie kein (oder sehr 
wenig) Atmungschromogen enthalten. So haben Palladin und 
Kostytschew*) gefunden, da8 erfrorene Erbsensamen folgende 
Mengen v« von Kohlenséure und Alkohol gebildet haben: 


1) “1) W. Palladin, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1906, 103. — Zeitschr. 
f. physiol. Chem. 47, 427 bis 429, 1906. — Diese Zeitschr. 48, 205, 1909. 
— T. Krasnosselsky, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1906, 134. 

2) W. Palladin und G. Kostytschew, Zeitschr. f. physiol. Chem. 
48, 235, 1906. — Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1906, 237. Diese Versuche 
sind von L. Iwanoff in der oben erwihnten Arbeit bestatigt worden. 

8) W. Palladin, Zeitechr. f. physiol. Chem. 47, 420, 1906. 

4) W. Palladin, |.c. 8. 414. 

5) W. Palladin und 8. Kostytschew, Zeitschr. f. physiol. Chem. 
48, 235. 1906. 
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Wasserstoffportion: 
CO,:C, H, O = 775,2: 552,7 = 100: 71,3; 


Luftportion: 

CO, : C,H, O = 1482,0: 1013,4 = 100 : 68,4. 

Also die Sauerstoffportion hat die doppelte Menge von 
Kohlensiure und Alkohol gebildet. Nach L. Iwanoff’) entsteht 
die Zymase in Erbsensamen als Oxydationsprodukt. Die Oxy- 
dationen sind méglich infolge der Entnahme des Wasserstoffs*). 
Z. B. lebende, mit Methylenblau gefirbte Erbsensamen fahren 
in einem Wasserstoffstrom fort, dieselben Quantitaéten Kohlen- 
siure auszuscheiden wie in der Luft. Die Kontrollportionen 
hingegen scheiden in Wasserstoff betrachtlich weniger Kohlen- 
siure aus als in der Luft. Der Uberschu8 der in einem sauer- 
stoffreien Raum von gefarbten Erbsensamen ausgeschiedenen 
Kohlensiure wird von einer noch starker erhéhten Alkohol- 
bildung begleitet: 

Ungefarbte Samen: 

CO,:C,H,O = 498,4: 436,8 = 100 : 87,6; 

Gefarbte Samen: 

CO, : C,H, 0 = 700,8 (++ 40°/,) : 690,6 (+- 58°/,) = 100: 98,5. 

Aus diesen Versuchen geht hervor, da8 es fiir die Auf- 
nahme und die normale Ausniitzung des Sauerstoffs noch nicht 
geniigt, von demselben umgeben zu sein, sondern daB8 die Pflanze 
noch mit einem besonderen komplizierten Apparat versehen sein 
muB, der einerseits den Sauerstoff aus der Luft aufnimmt. So 
bringt Hefe auch bei vollstandig freiem Zutritt von Luft eine 
alkoholische Garung hervor, weil sie nicht imstande ist, den sie 
umgebenden Sauerstoff in geniigendem MaBe auszunutzen: sie be- 
sitzt augenscheinlich keine Peroxydase*). Andererseits aber muB 
der oxydierende Apparat den aufgenommenen Sauerstoff in geeig- 
neter Weise nur auf die zu oxydierende Substanz iibertragen. 
So haben wir z. B. gesehen, daB energisch atmende lebende 
Pflanzen, nachdem sie zum Gefrieren gebracht wurden, nur in 

1) L. Lwanoff, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1911, 622. 

2) W. Palladin, 8S. Hiibbenet und M. Korsakow, diese Zeitachr, 
85, 1, 1911. 


%) W. Palladin und P. Jraklionoff, Revue générale de bota- 


nique 1911, 225. 
Biochemische Zeitschrift Band 39. 20 
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dem Falle viel Sauerstoff aufnehmen kénnen, wenn sie Vorrate 
von Atmungschromogen enthalten (etiolierte Bohnenblatter); 
auBerdem beginnt der aufgenommene Sauerstoff in nicht gauz 
regelmaBiger Weise verbraucht zu werden (die Blatter werden 
schwarz) und kann sogar eine schadliche Wirkung auf die Quan- 
titat der ausgeschiedenen Kohlensaure ausiiben. Der zusammen- 
gesetzte Oxydationsapparat zerfaillt nach dem Abtéten der 
Pflanzen gleichsam in einzelne Teile, von denen die einen augen- 
scheinlich aufhéren zu funktionieren (so scheiden die an Per- 
oxydase sehr reichen Weizenkeime an der Luft und im Wasser- 
stoff gleiche Quantitaéten von Kohlensaéure aus), wahrend andere 
Teile dieses Apparats in anormaler Weise zu funktionieren beginnen ; 
so beginnt z. B. in den etiolierten Blattern von Vicia Faba nach 
dem Abtéten eine energische Oxydation der Atmungschromogens, 
die von einem Schwarzwerden der Blatter begleitet wird. 

Ungeachtet solcher schroffer Anderungen des normalen 
Verlaufs der physiologischen Prozesse in abgetéteten Pflanzen, 
bietet das Studium dieser Prozesse gerade an abgetéteten 
Pflanzen ein ganz hervorragendes Interesse in Anbetracht 
der nur nach dem Abtéten zutage tretenden Indi- 
vidualisierung im Verlauf der chemischen Prozesse 
bei den verschiedenen Pflanzen. So tritt z. B. nur nach 
dem Abtéten ein schroffer Unterschied im Verlauf der che 
mischen Prozesse wahrend des Atmens der Erbsensamen und 
etiolierter Blatter von Vicia Faba ein, deren verschiedenes 
Verhalten im lebenden und abgetéteten Zustande dem Chinin 
und dem Methylenblau gegeniiber zutage’). 

Schon Garreau*) und nach ihm auch Pfliiger*) hatten 
den Zusammenhang zwischen der Umwandlung der Eiweif- 
stoffe und der Atmung festgestellt. Mit der zunehmenden Er- 
forschung beider Prozesse veranderte sich gleichzeitig nach und 
nach auch unsere Auffassung von diesem Zusammenhang, a!lcin 
das Vorhandensein eines engen Zusammenhangs zwischen diesen 
Prozessen unterliegt keinem Zweifel. So wurde durch die Ar- 
beiten von Borodin, Palladin und Godlewski die Ab- 


1) W. Palladin, E. Hiibbenet und M. Korsakow, diese Zeit 
schr. 35, 1, 1911, 

®) Garreau, Annal. des Sc. Natur. III sér. 15, 36, 1851; 16, 292; 
%) Pfliiger, Arch. f. d. ges. Physiol. 10, 251, 841, 1875. 
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hangigkeit des Auftretens bestimmter Zerfallsprodukte von 
EiweiBstoffen von dem Sauerstoff der Luft festgestellt, oder 
mit anderen Worten, dessen Abhangigkeit von dem oxydieren- 
den Apparat der Pflanzen, d. h. von einem der Stadien der 
Atmung. Aus diesem Grunde haben wir in der vorliegenden 
Arbeit fiir das Studium der Wirkung des Sauerstofis auf die 
Autolyse der EiweiBstoffe in abgetéteten Pflanzen solche Pflanzen 
gewahit, die sehr reich an Atmungschromogenen sind, und 
zwar etiolierte Blatter von Vicia Faba und den Fruchtkérper 
von Champignons (Agaricus campestris). 

Die Frage nach der Wirkung des Sauerstoffs auf die pro- 
teolytischen Fermente ist noch sehr wenig untersucht worden. 
Will*) gibt an, daB die Abwesenheit von Sauerstoff giinstig 
auf die Ausscheidung proteolytischen Ferments durch lebende 
Hefe in das umgebende Medium wirkt. Hahn und Geret*) 
fanden, da8 Sauerstoff eher giinstig als ungiinstig auf die Auto- 
lyse der EiweiBstoffe in dem Saft aus Hefen wirkt. Diese 
beiden Autoren weisen ferner auf die interessante, wenn auch 
unseren Gegenstand nicht direkt berithrende Erscheinung hin, 
da8 das Hindurchstrémen eines Gases (mit Ausnahme der 
Kohlenséure) wahrend der Autolyse des Safts eine giinstige 
Wirkung auf die Bildung von Xanthinkérpern ausiibt’). 

Bei unseren Versuchen wurden die zu untersuchenden 
Pflanzen in einem groBen, mit Wasserstoff angefiillten Exsic- 
cator gebracht. Die Fiillung mit Wasserstoff wurde auf 
folgende Weise ausgefiihrt: vermittels einer Wasserstrahl-Luft- 
pumpe wurde die Luft aus dem Exsiccator entfernt und letzterer 
sodann mit Wasserstoff gefiillt. Hierauf erneutes Aussaugen 
der Luft und erneutes Fiillen mit Wasserstoff. Dieses Ver- 
fahren wurde 3mal wiederholt. Die Bestimmung des Stick- 
stofigehalts wurde nach Kjeldahl ausgefiihrt, diejenige der 
EiweiBstoffe nach Stutzer. 


Versuche mit Champignons. 
In Anbetracht des Umstandes, daB das Stickstoffquantum 
in dem Stiel und dem Hut ein verschiedenes ist, wurden die Ver- 
1) H. Will, Zeitschr. £. d. ges. Brauwesen 1898, 1901. 
2) M. Hahn und L. Geret (E. Buchner, H. Buchner, M. Hahn, 


Zymasegaérung 1903) 8. 313. 
5) Lo. S. 298. 
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suche mit beiden Teilen einzeln ausgefiihrt. Die Portionen wurden 
auf folgende Weise vorbereitet: ein jeder Stiel oder Hut wurde 
in 8 gleiche Teile zerschnitten und jeder Teil zu einer einzelnen 
Portion verwendet. Nach dem Abwiagen aller Portionen wurden 
3 Portionen Stiele und 3 Portionen Hiite in den Exsiccator 
gebracht, auf dessen Boden Wasser gegossen und 2 Schalen 
gestellt wurden, von denen die eine Toluol, die andere Atzkali 
enthielt. Hierauf wurde der Exsiccator mit Waseserstoff ge- 
fillt. Andere 6 Portionen (3 von Stielen, 3 von Hiiten) 
wurden in kleine, mit einem mit Toluol angefeuchteten Watte- 
pfropf verschlossenen Erlenmeyer-Kolben gebracht. Die Kolben 
wurden mit einer groBen Glasglocke bedeckt. Die Watte- 
pfropfen wurden taglich von neuem mit Toluol angefeuchtet. 
Die in Luft gehaltenen Portionen begannen schon nach 1 Stunde 
infolge der bei dem Abtéten der Pflanzen durch die Toluol- 
dampfe eintretenden Oxydation des Atmungschromogens schwarz 
zu werden. Die im Wasserstoff gehaltenen Portionen dagegen 
hatten wihrend der ganzen 13 Tage ihre Farbe nicht ver- 
andert. Die Kontrollportionen dienten zum Bestimmen des 
Quantums des Gesamt- und des EiweiS-Stickstoffs zu Beginn 
des Versuchs. Die Pilze aller Portionen wurden fiir die Be- 
stimmung des Eiwei8-Stickstoffs zuvor in einem Moérser zer- 
rieben. Dabei wurden die Wasserstoffportionen zuerst auf 
5 Minuten in kochendes Wasser geworfen, um die Oxydation 
des Chromogens aufzuhalten. 
1. Versuch. 


8 Portionen Stiele von Champignons. Autolyse 13 Tage bei Zim- 
mertemperatur (16 bis 20°). 

















Pires ng Eiwei8-N 
. der frischen EiweiB-N 
Port: In Proz. der 
Naess Substanz g frischen | Mittel et 
g Substanz — 100 
Kontroll- 3 0,01373 0,46 
ao 3 0,01401 047 |f %465 | 100 
3 0,004311 0,14 
ee 4 0.006159; 015 0,15 32,3 
= 4 0,006300 0,16 
3 0,006860 0,23 
Luftportion 3 0,007373 0,24 0,23 49,4 
3 0,006997 0,23 
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Der Sauerstoff der Luft hat demnach den Zerfall der Ei- 
weiBstoffe in den abgetéteten Stielen der Champignons stark 
(um 17,1°/,) aufgehalten. 


2. Versuch. 
Gleichzeitig mit dem vorhergehenden Versuch wurden 8 Portionen 
Champignonhiite angesetzt. Autolyse ebenfalls 13 Tage bei Zimmer- 
temperatur (16 bis 20°). 























Quantum : Eiwei6-N _ wrens 
, der frischen In Pros. der| Eiweii-N 
Port: n er 4 
ia Substanz g frischen Mittel d. ey 
g Substanz — 100 
| 
Kontroll- 4 0,02351 0,59 
“ma 4 0.02296 057 if 058 100 
4 0,007279| 0,18 
bag og 4 0,007279| 0,18 0,18 31,0 
- 4 0,007138 018 | 
4 0,009237 0,93 | 
Luftportion 4 0,009374; 0,23 |} 0,23 39,8 
4 0.009611) 0,24 | 





Der Sauerstoff hat den Zerfall der EiweiSstoffe in den 
Hiiten der Champignons demnach um 8,8°/, aufgehalten. 


Versuche mit etiolierten Blattern von Bohnen (Vicia Faba). 

Die Bohnen wurden 3 Wochen lang im Dunkeln aufge- 
zogen; hierauf wurden die Blatter abgenommen und sorgfaltig 
untereinander vermischt, damit die Portion ganz gleichartig wird. 
Die Blatter wurden wahrend des Versuchs den gleichen Bedin- 
gungen ausgesetzt wiedie Champignons. Im Wasserstoff blieben die 
Blatter gelb, in der Luft hingegen wurden sie bald schwarz. Nach 
Beendigung des Versuchs wurden die Blatter der Wasserstoff- 
portion vor dem Zerreiben im MoOrser in heiBes Wasser geworfen. 

3. Versuch. 
6 Portionen etiolierter Blatter der Kontrollportion, eine jede zu 3 g. 





Quantum von N 





| In Proz. | |. In Proz. 
g | der frischen | Mittel des gesamten 
| Substanz N 
0,052140 1,74 
Gesamt-N 0,052104 1,74 } 1,75 | 100 
0,053280 1,78 


| 73,1 








| 
0,038460 1,282 | 

Eiwei8-N 0.038182 1273 |} 198 
0.038320 1277 | 
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Entsprechend den friiheren Analysen von Palladin’) sind 
die etiolierten Bohnenbliatter sehr reich an EiweiBstoffen: 73°/, 
des gesamten Stickstoffquantums kommen auf die EiweiBstoffe. 


4. Versuch. 

5 Versuchsportionen etiolierter Bohnenblitter, zu gleicher Zeit mit 
den Kontrollportionen des vorhergehenden Versuchs abgenommen. Auto- 
lyse im Verlauf von 21 Tagen bei Zimmertemperatur (16 bis 20°). Jede 
Portion 3 g. 














EiweiB-N 
Portion ‘In Proz. | In Proz. 
g der frischen Mittel des EjweiB- 
| Substanz N 
0,027606 | 0,93 
ao {] croo7e06 0,92 0,93 72,6 
po \] 0028256 | = 0,94 
Luftportion {| O03se | 1 i} 11a5 87,7 


Der Sauerstoff der Luft hat demnach den Zerfall der Ei- 
weiBstoffe um 15,1°/, des gesamten Quantums der zu Beginn 
des Versuchs vorhandenen EiweiSstoffe zuriickgehalten. 

Vergleichen wir die Resultate aller Versuche miteinander, 
so bekommen wir nachstehendes Bild von dem Zerfall der Ei- 
weiBstoffe in Prozenten des gesamten Quantums der zu Beginn 
des Versuchs vorhanden gewesenen EiweiBstoffe : 


Hiite von { EEE 
Champignons | Wasserstoff . . 69,0 -+-8,8 

Stiele von { — s,s ee 
Champignons | Wasserstoff . . 67,7 | -+-17,1 

Etiolierte { — :. .. ae 
Bohnenblatter | Wasserstoff . . 27,4 + 15,1 


Setzen wir das Quantum der an der Luft zerfallenen Ei- 
weiBstoffe — 100, so erhalten wir nachstehendes Quantum von 
im sauerstoffreien Medium zerfallener EiweiBstoffe: 


Hiite von Champignons ... . . 115 | + 15°/, 
Stiele ,, j ww too ff 
Etiolierte Blatter von Bohnen . . 222 -+- 122 ,, 


1) W. Palladin, Ber. d. Deutsch. botan. Ges. 1891, 194, 
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Auf Grund der beschriebenen Versuche ergibt sich Nach- 
stehendes : 

1. Die Autolyse der EiweiSstoffe in abgetiteten, an At- 
mungschromogenen reichen Pflanzen wird durch den Sauerstoff 
der Luft stark aufgehalten’), und dies um so mehr, je lockerer 
das Gewebe des untersuchten Organs ist. In den kompakten 
Champignonhiiten zerfielen im sauerstofffreien Medium nur um 
15°/, mehr EiweiSstoffe, im lockeren Gewebe der Champignon- 
stiele zerfielen schon bedeutend mehr (34°/,), in den sehr diinnen 
etiolierten Bohnenblattern endlich zerfielen schon um 122°/, mehr 
EiweiBstoffe. 

2. Die Abhangigkeit der Autolyse der Eiwei8stoffe von dem 
Sauerstoff der Luft ist nur eine mittelbare. Palladin hat an 
der Hand einer Reihe von Beispielen nachgewiesen, daB die 
Arbeit der Fermente in abgetéteten Pflanzen eine nicht koor- 
dinierte ist. ,,Die Fermente in den abgetéteten Zellen erinnern 
uns an Soldaten, die ihren Feldherrn verloren haben. Sie 
fangen an, unabhiangig voneinander und deshalb sinnlos zu 
wirken*).““ Das eine Ferment kann ein anderes téten, und 
zwar entweder unmittelbar oder vermittels von ihm hervor- 
gebrachter Stoffe, die auf andere Fermente schadlich wirken, 
was offenbar auch in unserem Fall stattgefunden hat. 

3. Bei dem Studium der Arbeit irgendeines Ferments in 
abgetéteten Organen von Pflanzen oder Tieren geniigt es nicht, 
sich um die Herstellung der fiir die Arbeit des betreffenden Fer- 
ments giinstigen Bedingungen (Temperatur, Reaktion des 
Mediums) zu bekiimmern. Wir werden auch noch MaBregeln 
gegen die schadliche Einwirkung anderer, in demselben Organ 
enthaltener Fermente auf das zu untersuchende Ferment er- 
greifen miissen. 


1) Weiter oben (S. 297) haben wir gesehen, daB der Sauerstoff einen 
schidlichen Einflu8 auf das anaérobe Stadium der Atmung ausiibt. 

2) W. Palladin, Die Eigentiimlichkeiten der Fermentarbeit in 
lebenden und abgetéteten Pflanzen (Abderhaldens Fortschritte der natur- 
wissenschaftlichen Forschung 1, 253, 1910). Schon Claude Bernard 
sagte: ,,[1 y a, dans le corps animé un arrangement, une sorte d’or- 
donnance, que l'on ne saurait laisser dans lombre, parce qu’elle est 
véritablement le trait le plus saillant des étres vivants‘, Legons sur 
les phénoménes de la vie 1, 50, 1878. 














Untersuchungen fiber den Pankreassaft des Menschen 
VI. Mitteilung. 


Von 
J. Wohlgemuth. 


(Aus der experimentell - biologischen Abteilung des Kgl. Pathologischen 
Instituts der Universitit Berlin.) 


(Eingegangen am 31. Januar 1912.) 


In verschiedenen Mitteilungen') hatte ich vor langerer 
Zeit iiber meine Erfahrungen an menschlichem, aus einer Fistel 
stammendem Pankreassaft berichtet. Es gab indes noch so 
vieles klarzustellen, daB es mir wiinschenswert erschien, Pan- 
kreasfistelsaft noch von méglichst vielen Individuen zu unter- 
suchen. Leider gelang es mir trotz aller meiner Bemiihungen 
nur in einem einzigen Falle, einen einwandfreien menschlichen 
Fistelsaft zu bekommen; was mir sonst an Material zugesandt 
wurde, war mit fremden Bestandteilen (Blut, Eiter, Gewebs- 
fetzen) so durchsetzt, daB es fiir meine Zwecke nicht verwend- 
bar war. Nur in jenem einem Falle entsprach der Fistelsaft den 
Forderungen, die man an ein einwandfreies Sekretionsprodukt 
der Bauchspeicheldriise stellen mu8: es war wasserklar, reagierte 
stark alkalisch, besaB bedeutende diastatische und lipolytische 
Kraft und enthielt tryptisches Ferment nur in Zymogenform. 
Dieser Saft stammte von einer 47jahrigen Frau, die sich ganz 
aéhnlich wie der erste von mir untersuchte Fall durch einen 
StoB gegen den Leib eine Pankreasruptur zugezogen hatte, 


1) J. Wohlgemuth, I. Mitteilung: diese Zeitschr. 2, 264, 1907; 
II. Mitteilung: Berl. klin. Wochenschr. 1907, Nr. 2; III. Mitteilung: diese 
Zeitschr. 2, 350, 1907; IV. Mitteilung: Verhdl. d. Kongr. f. inn. Med. 
Wiesbaden 1907, S. 479, und diese Zeitschr. 4, 271, 1907; V. Mitteilung: 
Berl. klin. Wochenschr. 1908, Nr. 28. 
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operiert werden muBte und nach der Operation eine Fistel 
zuriickbehielt; aus ihr floB ein meist wasserklares Sekret an- 
fanglich in so reichlicher Menge, daB an manchen Tagen fast 
11 Pankreassaft aufgefangen wurde. Auf weitere Einzelheiten 
betreffs des Verlaufes usw. naher einzugehen, kann ich mir 
ersparen, da bereits Herr Privatdozent Dr. Rosenbach iiber 
diesen Fail ausfiihrlich im Arch. f. klin. Chirurgie, Bd. 89, Heft 2, 
1909 berichtet hat. 

Meine mit diesem Pankreassaft ausgefiihrten Untersuchungen 
erstreckten sich auf saémtliche in ihm enthaltenen Fermente, 
also auf Trypsin, Lab, Erepsin, peptolytisches Ferment, Lipase, 
Hamolyse, Diastase, und ferner auf die Mengenverhiltnisse der 
in ihm befindlichen organischen und anorganischen Bestandteile. 
Im folgenden sei iiber die einzelnen Punkte ausfiibrlich berichtet. 


Trypsin. 

Ich habe bereits hervorgehoben, daB der Saft beziiglich 
seines Trypsins vollkommen inaktiv war. Dies _bezieht 
sich indes nur auf diejenigen Saftportionen, die vollkommen 
klar zur Untersuchung kamen. Filo8 einmal triibes Sekret aus 
der Fistel — und das war manchmal der Fall, wenn der Saft 
in sparlicher Menge sich aus dem Drain entleerte —, so zeigte 
es bereits, wenn auch nur f&uBerst schwach, aktive Eigen- 
schaften. — Die Inaktivitét des Saftes stellte ich mit Hilfe 
Mettscher Réhrchen fest; bei inaktivem Saft waren dieselben 
noch nach 10 Stunden nicht angedaut. — Nun kann es aber 
vorkommen, da8 der anfanglich inaktive Saft bei 10stiindigem 
Aufenthalt im Brutschrank ganz spontan aktive Eigenschaften 
annimmt, so daB das EiweiBréhrchen am Ende des Versuches 
schwach angedaut ist. In solch zweifelhaften Fallen empfiehlt 
es sich, gleichzeitig in einer besonderen Portion den Saft auf 
in Alkohol langere Zeit aufbewahrte Fibrinflocken einwirken zu 
lassen, nachdem der Alkohol natiirlich zuvor durch griindliches 
Waschen mit Wasser entfernt ist. Ist die Flocke noch nach 
4 bis 5stiindigem Aufenthalt im Pankreassaft bei Brutschrank- 
temperatur unversehrt erhalten, so kann man mit Sicherheit 
annehmen, da8 der Saft tryptisch inaktiv ist. 

Was nun die Aktivierung anbetrifft, so bieten sich hierfiir 
verschiedene Méglichkeiten. An erster Stelle ist zu nennen 
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das von Pawlow und Schepowalnikow') angegebene Ver- 
fahren, das darin besteht, daB man zu dem inaktiven Saft ein 
paar Tropfen reinen Darmsaftes zufiigt. Steht ein solcher nicht 
zur Verfiigung, so kann man auch mit gutem Erfolg Darm- 
schleimhautextrakt verwenden. Man stellt ihn sich am zweck- 
maBigsten in der Weise her, daB man von lebensfrischen, vor- 
her sorgfaltig gereinigten Jejunumschlingen die Schleimhaut 
abschabt, in einer Reibschale mit Glassplittern oder Quarzsand 
verreibt und nun mit dem doppelten Quantum physiologischer 
Kochsalzlésung extrahiert. Nach 24stiindigem Stehen im Eis- 
schrank unter Toluol wird das Extrakt zentrifugiert und filtriert 
und ist dann gebrauchsfertig. Meist ist es dann so wirksam, 
da8B 2 Tropfen geniigen, um 1 bis 2 ccm inaktiven Pankreas- 
saft nach kurzem Stehen bei Zimmertemperatur oder im Eis- 
schrank hochaktive Eigenschaft zu verleihen. — Eine zweite 
Méglicbkeit, Pankreassaft zu inaktivieren, besteht nach Dele- 
zenne*) in dem Zusatz von Kalksalzen, speziell Calciumchlorid, 
zum inaktiven Sekret. E. Zunz*) hat dieses Verfahren be- 
sonders eingehend gepriift und kommt in Ubereinstimmung mit 
Delezenne zu dem Resultat, daB das Optimum der Aktivitat 
erzielt wird, wenn man 0,2 bis 0,3 ccm 2 n-Calciumchloridlésung 
zu 2ccm inaktiven Saft hinzufiigt. Diese Vorschrift hat indes 
sickerlich nur Giiltigkeit, wenn man wie Zunz mit Mettschen 
Rohrechen arbeitet. Bedient man sich dagegen der Fuld-GroB- 
schen Caseinmethode zur quantitativen Bestimmung des Trypsins, 
so diirfte die Vorschrift sicherlich anders lauten. Denn aus 
den Untersuchungen Kudos*) iiber die Beeinflussung des 
Trypsins durch neutrale Salze geht hervor, da8 schon geringe 
Mengen von CaCl, die Aktivitét des Trypsins in hohem MaBe 
ungiinstig beeinflussen. Es diirfte sich darum verlohnen, ein- 
mal mit Hilfe der Caseinmethode das Optimum der Aktivierung 
von inaktivem Pankreassaft mittels Calciumchlorid zu ermitteln. 
Da es mir nur darauf ankam, festzustellen, ob auch inaktiver 
Pankreassaft vom Menschen in der gleichen Weise durch CaCl, 
aktiviert wird wie Hundepankreassaft, so stellte ich die ent- 





































1) Schepowalnikow, zit. nach Maly 29, 378, 1899. 
2) Delezenne, Compt. rend. Soc. Biol. 59, 476, 523, 614, 1904. 

3) E. Zunz, Soc. roy. d. Sc. méd. et nat. de Bruxelles 1906 (S.-A.). 
*) T. Kudo, diese Zeitschr. 15, 473, 1909. 
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sprechenden Versuche nach der Vorschrift von Delezenne 
und Zunz an und konnte in den meisten Fillen eine Aktivie- 
rung erzielen. Ich kann indes nicht unerwaihnt lassen, daB 
sich bisweilen auch ein negatives Resultat ergab, daB es in 
einem solchen Falle aber stets gelang, durch nachfolgenden 
Zusatz von ein paar Tropfen Darmschleimhautextrakt den gegen 
CaCl, unempfindlichen Saft zu aktivieren. — Viel seltener da- 
gegen vermochte ich durch Zusatz von Aminosiéuren eine Ak- 
tivierung zu bewirken. Schon in meiner ersten, den niamlichen 
Punkt betreffenden Mitteilung hatte ich darauf hingewiesen, 
da8 eine Aktivierung durch Aminosiuren wohl gelingt, daS 
aber das Resultat ein recht schwankendes ist. Heute kann 
ich berichten, da8 es unter einer groBen Zahl von Versuchen 
mir nur zweimal gelungen ist, durch Zusatz von Leucin und 
Glykokoll inaktiven Saft zu aktivieren. Worauf diese Unregel- 
maBigkeit in dem Ausfall der Resultate beruht, vermochte ich 
bisher nicht zu ermitteln. Die Versuche sollen in ausgedehntem 
MaBe mit inaktivem Hundepankreassaft weiter fortgefiihrt werden. 

Die seit langem bekannte Tatsache, da8 inaktiver Pan- 
kreassaft ganz spontan ohne jede weitere Behandlung aktive 
Eigenschaft annehmen kann, vermochte ich auch an mensch- 
lichem Pankreassaft zu beobachten. Worauf diese Spontan- 
aktivierung beruht, falls man die Mitwirkung von aus der Luft 
in den Saft iibergetretenen Bakterien durch Zusatz von Toluol 
ausschlieBt, ist bis heutigen Tages noch gianzlich ungeklirt. 
Vielleicht 148t sie sich folgendermaBen erkliaren: Der Pankreas- 
saft enthalt auch im inaktiven Zustand, wie wir weiter unten 
sehen werden, aktives Erepsin und aktives peptolytisches Fer- 
ment. Es ist nun denkbar, da8 diese beiden Fermente in 
irgendeiner Weise auf bestimmte, im Pankreassaft enthaltene 
EiweiBkérper einwirken, daB sie gewisse Komplexe aus dem 
EiweiBverband loslésen, und daB8 vielleicht durch diese los- 
gelésten Aminoverbindungen, deren Menge nur ganz gering zu 
sein braucht, die Aktivierung erfolgt. — Da8 sich im Pankreas- 
saft tatsichlich Vorgange proteolytischer Art abspielen, habe 
ich mit Sicherheit sowohl am menschlichen Pankreassaft wie 
am Hundepankreassaft konstatieren kénnen. Allerdings er- 
strecken sich meine Feststellungen auf den spontan aktiv ge- 
wordenen Saft. Mebrere Portionen hatte ich némlich wahrend 
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einer Zeitdauer von mehr als 2'/, Jahren unter Toluol im Eis- 
schrank aufbewahrt und an diesen gelegentlich die Beobachtung 
gemacht, daB sie eine Zeitlang eine starke Tryptopbanreaktion 
gaben, die aber spaiter wieder verschwand. Ferner konnte ich 
feststellen, da8 die anfanglich betrachtliche Menge des durch 
Hitze koagulabeln EiweiBes im Laufe der Zeit stindig abnahm, 
so daGB nunmehr, wo der Saft ein Alter von fast 3 Jahren 
erreicht hat, dessen Menge viel geringer geworden ist. Genau 
quantitative Bestimmungen iiber die Anderung des koagulabeln 
und nichtkoagulabeln Stickstofis habe ich nicht ausgefiihrt, 
werde aber, sobald mir gréBere Menge reinen Hundepankreas- 
saftes zur Verfiigung stehen, diese Untersuchungen fortsetzen. 
Immerhin 148t sich jetzt schon soviel mit Sicherheit 
sagen, da8 sich im menschlichen Pankreassaft, auch 
wenn man ihn staindig im Eisschrank halt, intensive 
proteolytische Prozesse abspielen. — Auch am Hunde- 
pankreassaft habe ich beobachtet, da8 schon nach mehrtigigem 
Aufenthalt im LEisschrank Tryptophan in ihm nachgewiesen 
werden kann, und zwar, wie aus der intensiven Bromreaktion 
hervorgeht, in ganz betrichtlichen Mengen. Noch schneller 
tritt die Tryptophanreaktion auf, wenn man frischen aktiven 
Hundepankreassaft bei Zimmertemperatur unter Toluol stehen 
148t; dann fallt die Bromreaktion mitunter schon nach Verlauf 
von 24 Stunden stark positiv aus. 

Was endlich die im vorher aktivierten menschlichen Pan- 
kreassaft enthaltenen Trypsinmengen anbetrifft, so schwankten 
dieselben — nach der Fuld-GroBschen Methode bestimmt bei 
einer Versuchsdauer von 1 Stunde bei 38° — zwischen 125 und 
250. Diese Werte gelten indes nur fiir den frisch untersuchten 
Saft. Jetzt, also nach Verlauf von fast 3 Jahren, besitzt der- 
selbe menschliche Saft noch eine Trypsinmenge von 62,5. Es 
hat somit die Trypsinstarke im Laufe der Jahre verhiltnis- 
maBig nur sehr wenig abgenommen. 


Lab. 
In einer friiheren Mitteilung hatte ich') berichtet, daB es 
mir im Gegensatz zu GlaeBner*) gelungen war, Lab im 


1) J. Wohlgemuth, diese Zeitschr. 2, 350, 1907. 
2) K. GlaeBner, Zeitechr. f. physiol. Chem. 40, 465, 1904. 
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menschlichen Pankreassaft nachzuweisen. Dieser Befund war 
im Hinblick auf die von Pawlow und Parastschuk') auf- 
gestellte Theorie, daB Lab und Pepsin resp. Lab und Trypsin 
identisch sind, von prinzipieller Bedeutung. Bestainde namlich 
die Behauptung von GlaeBner, daB der menschliche Pankreas- 
saft kein Lab enthalt, zu Recht, so ware damit entschieden, 
daB jene Theorie nicht richtig ist. Meine damaligen Befunde 
von Lab neben Trypsin konnten nun als eine weitere Stiitze 
der Pawlowschen Theorie gelten. Wie nun aus einer spateren 
Mitteilung hervorgeht, gelang es GlaeSner im Verein mit 
Popper?) auch in einem zweiten Falle nicht, Lab im mensch- 
lichen Pankreassaft nachzuweisen. Auf meine diesbeziigliche 
Bitte wurde mir damals von ihnen (am 13. Juni 1908) ein 
geringes Quantum jenes von ihnen untersuchten Pankreassaftes 
freundlichst zugeschickt, und es machte mir keine grofen 
Schwierigkeiten, in dieser Probe die Gegenwart von Lab fest- 
zustellen. Ich fiihrte die Versuche teils mit frischer Milch aus, 
teils mit dem von Fuld empfohlenen Ekenbergschen Milch- 
pulver, und konnte in jedem Falle eine deutliche Labwirkung 
erzielen. 0,5 ccm des mir iibersandten Saftes waren noch im- 
stande, 5ccm Milch komplett zur Gerinnung zu bringen. Es 
scheint also keineswegs in allen Portionen des von GlaeSner 
und Popper untersuchten Pankreassekretes das Lab gefehit zu 
haben. 

Der von mir im Juli desselben Jahres (1908) untersuchte 
Fall, iber dessen tryptisches Verhalten ich im vorhergehenden 
Abschnitt ausfiihrlich berichtet habe, bot mir erwiinschte Ge- 
legenheit, meine Untersuchungen iiber die Anwesenheit von 
Lab im menschlichen Pankreassaft in ausgedehntem MaBe fort- 
zusetzen. Ich habe weit itiber 25 verschiedene Portionen 
Saft auf ihren Labgehalt untersucht und in keinem 
einzigen Lab vermiBt. Allerdings mu8 ich bemerken, da 
bei dem Saft dieser Patientin der Nachweis der Labwirkung 
nicht so leicht gelang wie in den Saftportionen des von mir 
1907 untersuchten Falles, ja, daB ich mitunter sogar anfanglich 


1) Pawlow und Parastschuk, Zeitschr. f. physiol. Chem. 42, 
415, 1904. 
2) GlaeBner und Popper, Arch. f. klin. Med. 94, 46, 1908. 
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ein negatives Resultat bekam. Ich hatte aber stets ein posi- 
tives Ergebnis, wenn ich in folgender Weise vorging: 

Der zur Untersuchung kommende Saft wurde vorher ak- 
tiviert und mit */,, n-Salzséure gegen Lackmuspapier so weit 
neutralisiert, da®B der Saft nur noch ganz schwach alka- 
lisch reagierte. Sodann wurde eine Reihe von Reagens- 
glisern mit absteigenden Mengen des so vorbereiteten Saftes 
beschickt, zu jedem Glaschen 5 com frische Milch zugefiigt, die 
zuvor mit Calciumchlorid (1,0 ccm 20°/,iges CaCl, auf 100 com 
Milch) versetzt war, und sémtliche Glaschen auf 24 Stunden 
in den Ejisschrank gebracht. Nach Ablauf der Frist wurden 
zu jeder Portion 0,5 ccm eines Gemisches von Serum und 
Calciumchlorid (10 com Serum -+ 1,0 cem 20°/,iges CaCl,) 
— man kann hierfiir jedes Serum verwenden — zugesetzt, 
die Glaschen griindlichst durchgeschiittelt und nun auf 15 bis 
30 Minuten in ein Wasserbad von 38 bis 40° iibertragen. 

Mit diesem Verfahren gelang es mir, auch in den Portionen, 
wo der Nachweis von Lab anfinglich miBgliickt war, die 
Gegenwart von Lab festzustellen. Fiir besonders wichtig halte 
ich den nachtraglichen Zusatz von Serum -+- CaCl,, bevor die 
Glaschen in das warme Wasserbad iibertragen werden. Und 
zwar aus dem Grunde, weil die in der Warme sofort mit 
groBer Intensitét einsetzende Trypsinwirkung durch die An- 
wesenheit von Serum (Antitrypsin) daran gehindert wird, ihre 
Tatigkeit zu entfalten. Denn in der Regel ist die schnelle 
Umwandlung des in der Kalte entstandenen Paracaseins durch 
das Trypsin in die nachst niederen Spaltprodukte die Ursache, 
weshalb eine Labwirkung mit dem Pankreassaft nicht oder nur 
sehr schwer zu erzielen ist. — Eine Hemmung der Labwirkung 
andererseits durch das zugesetzte Serum ist nicht zu befiirchten. 
Denn die Umwandlung des Caseins in Paracasein hat sich ja 
bereits in der Kalte vollzogen, und auf den KoagulationsprozeB 
ist, wie aus den grundlegenden Untersuchungen von Fuld’) 
hervorgeht, der nachtragliche Zusatz von Serum ohne jede 
Bedeutung. 

Die im menschlichen Pankreassaft enthaltenen Labmengen 
sind nicht groB; meist gelang es mir noch mit 0,25 ccm Saft bei 
Anwendung von 5ccm Milch eine komplette Gerinnung zu er- 
1) E. Fuld, diese Zeitechr. 4, 58, 1907. 
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zielen; kleinere Mengen bewirkten nur noch eine partielle Ge- 
rinnung. — Der Hundepankreassaft besitzt wesentlich gréBere 
Mengen an Lab; so fand ich in den von mir untersuchten 
Saftportionen, da8 mitunter noch 0,05 ccm imstande waren, in 
der von mir gewahlten Versuchsanordnung 5 ccm Milch kom- 
plett zur Gerinnung zu bringen. 

Erwiahnt sei noch, da8 es mir in diesem Falle genau so 
gelang wie bei dem ersten, den inaktiven Saft auch beziiglich 
seiner Labwirkung durch Zusatz von Enterokinase resp. Calcium- 
chlorid zu aktivieren. 


Erepsin. 

Die von Vernon’) aufgestellte und bis zu einem gewissen 
Grade bewiesene Behauptung, daB das Pankreas neben Trypsin 
auch Erepsin enthalt, kann nach den nunmebr vorliegenden 
Untersuchungen als dahin entschieden gelten, da8 tatsiachlich 
sowohl in der Pankreasdriise selbst wie auch im Pankreassaft 
neben Trypsin sich Erepsin findet. Wenn wir von den Arbeiten 
alteren Datums absehen, so ist in erster Reihe durch die 
neuerdings bekannt gewordenen Untersuchungen von GlaeBner 
und Stauber’) der Beweis erbracht worden, daB der Pankreas- 
saft ereptische Eigenschaften besitzt. 

Mir schien es von Wichtigkeit festzustellen, ob auch im 
nativen inaktiven Saft wirksames Erepsin enthalten ist, oder 
ob dasselbe sich ebenso wie das Trypsin zunachst in Zymogen- 
form im Pankreassaft findet. Hierzu war es notwendig, die 
Versuchsanordnung so zu wahlen, da der inaktive Saft nicht 
spontan aktive Eigenschaften annahm, oder daB, falls er wahrend 
des Aufenthaltes im Brutschrank dort spontan aktiv wurde, 
sein aktives Vermégen sofort wieder kupiert wurde. Dies schien 
mir am sichersten gewahrieistet, wenn zu dem inaktiven Saft 
von vornherein Serum zugesetzt wurde. Denn hierdurch wurde 
erreicht, daB, wenn wirklich im Laufe des Versuches der Saft 
spontan in den aktiven Zustand iiberging, das entstandene 
Trypsin sofort von dem Antitrypsin des Serums mit Beschlag 
belegt wurde. Die Versuchsanordnung war dementsprechend 
folgende: 


1) Vernon, Journ. of Physiol. 30, 330, 1903; 32, 33, 1904. 
2) GlaeBner und Stauber, diese Zeitschr. 25, 204, 1910. 
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4,0 ccm inaktiven Saftes wurden mit 1,0 ccm Serum ver- 
setzt — die Versuche wurden teils mit Kaninchen-, teils mit 
Hunde-, Rinder-, Ziegen- und Menschenserum ausgefiihrt —, 
in zwei Portionen geteilt, die eine mit 0,5 ccm einer 2°/,igen 
Amphopeptonlésung (Kiihne), die andere zur Kontrolle mit 
Mett’schen Réhrehen beschickt und beide nach Zusatz von 
Toluol auf 18 Stunden in den Brutschrank gestellt. Nach Ab- 
lauf der Frist wurde festgestellt, ob das Pepton verdaut war 
oder nicht; der negative Ausfali der roten Biuretprobe bewies, 
da8 das Pepton verschwunden war, wahrend in der Kontrolle 
von den Mett’schen Réhrchen nichts verdaut war. In einer 
zweiten Kontrollportion mit Mettschen Réhrchen, der statt des 
Serums 0,5 com Amphopeptonlésung zugesetzt waren, waren 
ebenfalls die Réhrchen vollkommen intakt geblieben, der Saft 
hatte also inzwischen spontan keine aktiven Eigenschaften an- 
genommen. Dieser Versuch wurde mehrfach mit den ver- 
schiedensten Portionen inaktiven Saftes ausgefiihrt und lieferte 
stets das gleiche Resultat, daB der inaktive Pankreassaft 
ereptische Eigenschaft besitzt. 

Es fragte sich nun, ob durch die Aktivierung das Ver- 
mégen des Pankreassaftes, Pepton zu spalten, gesteigert wird, 
oder ob es hierdurch nicht weiter beeinfluBt wird. Zur Ent- 
scheidung dieser Frage verwandte ich sowohl Pankreassaft, den 
ich mit CaCl, aktiviert hatte, wie solchen, der spontan Ak- 
tivitét erlangt hatte. Saft, der durch Zusatz von Enterokinase 
aktiviert war, konnte hierfiir natiirlich keine Verwendung finden, 
da das enterokinasehaltige Darmextrakt selber Erepsin besitzt. 
— Um die Erepsinmenge in den einzelnen Saftarten unter- 
einander zu vergleichen, bediente ich mich des Reihenversuches, 
den ich in folgender Weise anstellte: 

Je eine Reihe von Reagensglisern wurde mit absteigenden 
Mengen des inaktiven resp. aktiven Saftes beschickt und zu 
beiden Reihen je 1,0 ccm Serum und 0,5 com 2°/,iger Ampho- 
peptonlésung zugesetzt. Nach Zufiigen von ein paar Tropfen 
Toluol zu jeder Portion wurden die Glaischen verschlossen auf 
18 bis 20 Stunden in den Brutschrank gestellt. Hiernach wurde 
mit Hilfe der Biuretprobe festgestellt, in welchem Glischen 
das Pepton verdaut, in welchem es noch vorhanden war; auf 
diese Weise gelang bequem der Vergleich der Erepsinmenge iim 
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inaktiven und aktiven Saft. Als Beleg fiihre ich je einen Ver- 
such mit solchem Saft an, den ich durch Zusatz von CaCl, 
aktiviert hatte, und mit solchem, der spontan aktive Eigen- 
schaften angenommen hatte, nebst den zugehérigen inaktiven 
Saften. Das -++--Zeichen bedeutet positiven Ausfall der Biuret- 




















probe, das —-Zeichen negativen Ausfall derselben. 
-— Versuchl=——(<é‘zdL]St*é*é«V org 2 
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Amphopentoe (+05ccm 2°/sig. ALauhopeptee (£0:5com 2%/oig. 
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2.0 | me | fd 2,0 a ad 
1,5 | + — 1,5 + ~ 
1,0 | + | + 1,0 + on 
0,5 | + + 0,5 + | + 








Aus beiden Versuchen geht deutlich hervor, daB das Erepsin 
in den aktiven Saften weit wirksamer war als in den ent- 
sprechenden inaktiven Saften. Es hat demnach den Anschein, 
als ob durch die Aktivierung des Trypsins gleichzeitig auch 
das Erepsin eine Art Aktivierung erfahrt. Es liegt nahe, hierin 
eine Beziehung zwischen dem Trypsin und Erepsin zu sehen; 
doch glaube ich nicht, daB eine solche besteht. Vielmehr 
méchte ich es fiir viel wahrscheinlicher halten, daB 
das Erepsin grundverschieden von dem Trypsin ist, 
und zwar auf Grund der beiden eben mitgeteilten Ver- 
suche. Denn sie sind beide so ausgefiihrt, da8 zu jeder Saft- 
portion Serum zugesetzt wurde. Nun wissen wir aber, daf 
das Serum stark antitryptische Eigenschaften hat. Bestinde 
also zwischen dem Erepsin und dem Trypsin eine nahe Be- 
ziehung, so miBte das Serum ebenso wie auf das Trypsin 
auch auf das Erepsin hemmend wirken. Hierfiir bieten jedoch 
jene beiden Versuche gar keinen Anhaltspunkt, viel eher hat 
es nach ihnen den Anschein, als ob das Serum die Erepsin- 
wirkung gar nicht beeinflu8t. Immerhin lag doch die Méglich- 
keit einer Hemmung vor, allerdings in so geringem MaBe, da8 
sie bei obiger Versuchsanordnung nicht deutlich in Erscheinung 


treten konnte. 
Biocueinische Zeitschrift Band 39. 21 
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Es war deshalb notwendig, in besonderen Versuchen die 
Art der Beeinflussung des Erepsins durch das Serum 
zu entscheiden. Hierfiir wihite ich wieder die Methode des 
Reihenversuches und beschickte zwei Reihen von Reagensglasern 
mit absteigenden Mengen spontan aktiv gewordenen Saftes. 
Zu der einen Reihe fiigte ich je 0,5ccm Serum vom Hunde 
+-0,5 ccm 2°/,ige Amphopeptonlésung hinzu, zu der Kontroll- 
reihe statt des Serums 0,5 ccm physiologische Kochsalzlésung 
+ 0,5 ccm 2°/,ige Amphopeptonlésung, versetzte samtliche 
Glischen mit ein paar Tropfen Toluol und stellte sie ver- 
schlossen auf 20 Stunden in den Brutschrank. Nach Ablauf 
der Frist wurde wiederum mit Hilfe der Biuretprobe festgestellt, 
wo das Pepton verdaut (—), wo es unverdaut (-+-) geblieben 
war. Ich lasse einen Versuch mit menschlichem und einen 
Versuch mit Hundepankreassaft folgen. 





Menschlicher Pankreassaft Hundepankreassaft 


Saft- 
menge + 0,5 com + 0,5 cem + 0,5 com 


+0,5ccm | 
ceem 0,9°/oig- NaCl | Hundeserum | 0,9°/oig. NaCl | Hundeserum 








2,0 | 
1,5 
1,0 
0,5 
0,25 
0,1 








++i Iti 


Kontrolle: 0,5 com Hundeserum + 0,5 com 2°/,ige Amphopeptonlésung. 


Aus beiden Versuchen geht hervor, daB das Hunde- 
erum nicht nur das Erepsin nicht hemmt, sondern im 
Gegenteil deutlich verstaérkt. Gleichzeitig sehen wir, daB 
der menschliche Pankreassaft reicher an Erepsin ist als der 
Hundepankreassaft. 

Es haben sich somit aus den vorliegenden Unter- 
suchungen zwei wichtige Momente ergeben, die dafiir 
sprechen, daB das Erepsin vom Trypsin grundverschie- 
den ist; einmal findet sich das Erepsin schonim tryp- 
tisch inaktiven Saft in einem stark aktiven Zustand, 
und zweitens wird seine Wirkung durch Serum erheb- 
lich verstaérkt, waihrend das Trypsin durch Serum stark 
gehemmt wird. 
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Peptolytisches Ferment. 


Da8B menschlicher Pankreassaft peptolytische Eigenschaften 
besitzt, haben bereits Abderhalden und Schittenhelm?’) an 
dem durch Olprobefriihstiick gewonnenen Sekret gezeigt, und 
zwar bedienten sie sich bei ihren Versuchen neben dem Glycyl- 
tyrosin des von Abderhalden empfohlenen Seidenpeptons. 

Ich verwandte bei meinen Untersuchungen mit reinem 
menschlichen Pankreassaft sowohl Glycyltryptophan wie beson- 
ders Glycyltyrosin, die ich mir beide synthetisch dargestellt 
hatte, und konnte zunichst konstatieren, da8 beide Peptide 
von ihm sehr rasch in ihre Komponenten zerlegt werden. Da- 
bei stellte sich in Parallelversuchen heraus, dai Glycyltrypto- 
phan weit schneller gespalten wird als Glycyltyrosin. Denn 
wahrend es gelang, freies Tryptophan schon nach einer Ein- 
wirkung von */, Stunde, bisweilen schon nach 10 Minuten nach- 
zuweisen, konnte freies Tyrosin niemals friiher als nach Ver- 
lauf von 3 bis 4 Stunden beobachtet werden. 

Dieser Reichtum an peptolytischem Ferment im Pankreas- 
saft legte den Gedanken nahe, zu untersuchen, ob bei Unter- 
bindung der Pankreasginge sich peptolytisches Ferment im 
Blute und eventuell im Harn nachweisen lat, wie es sich unter 
den gleichen Bedingungen fiir das diastatische Ferment ergeben 
hatte. Als Versuchstiere wahlte ich Hunde, weil im Serum 
dieser Tiere, wie wir aus den zahlreichen Untersuchungen von 
Abderhalden und seinen Schiilern?) wissen, normaliter kein 
peptolytisches Ferment sich findet. Indessen sei hier einschrin- 
kend bemerkt, da8 das Feblen von peptolytischen Fermenten 
im Serum des normalen Hundes sich nur bezieht auf solche, 
die Glycyltyrosin, Seidenpepton usw. spalten, nicht aber auf 
sein glycyltryptophanspaltendes Vermégen. Denn dieses Dipeptid 
wird vom Hundeserum und ebenso vom Kaninchen-, Pferde-, 
Ziegen- und Menschenserum glatt zerlegt. Die mehrfach an 
Hunden ausgefiihrte Unterbindung der Pankreasginge hatte 
stets ein negatives Ergebnis, das Serum der operierten Tiere 
zeigte ebensowenig nach wie vor der Operation die Eigenschaft, 
Glycyltyrosin zu spalten. 

1) Abderhalden und Schittenhelm, Zeitschr. f. physiol. Chem. 


59, 230, 1909. 
2) Abderhalden, Zeitschr. f. physiol. Chem. 53, 1907, 61; 62, 1909. 
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Dicses negative Ergebnis konnte nur so erklirt werden, 
daB8 das in das Blut mit dem Pankreassaft iibergetretene Fer- 
ment entweder von den Organen beim Passieren derselben fest- 
gehalten wird, oder daB es im Blute einen Antikérper antrifft, 
der es an der Entfaltung seiner Tatigkeit hindert. Um letzteres 
festzustellen, brachte ich gut wirksamen menschlichen Pankreas- 
saft mit Hundeserum zusammen (1,0 -++- 0,5 ccm) und kontrol- 
lierte, ob eine solche Mischung imstande ist, Glycyl-l-tyrosin ia 
demselben Umfang und mit derselben Schnelligkeit zu zerlegen, 
wie die entsprechende Pankreassaftmenge allein dies zu bewerk- 
stelligen vermag. Es ergab sich in zahlreichen, vielfach variierten 
Versuchen, da8, wahrend die gleiche Menge Pankreassaft 
allein das Dipeptid in 5 Stunden zu zerlegen begann, in 
dem Pankreassaft-Serumgemisch noch nach 5tigigem 
Aufenthalt im Brutschrank keine Tyrosinkrystalle sich 
zeigten, und daB auch nach Verlauf von 10 Tagensich 
aus dem Gemisch keine Tyrosinnadeln abgeschieden 
hatten. Auch bei 56° wahrend 1 Stunde erwirmtes Hunde- 
serum hemmte in der gleichen Weise die peptolytische Wir- 
kung des Pankreassaftes. Die gleiche Erfahrung wie mit mensch- 
lichem Pankreassaft machte ich mit Hundepankreassaft: auch 
bei ihm wurde das peptolytische Vermégen gegeniiber dem 
Glycyltyrosin durch natives sowohl wie durch vorher bei 56° 
inaktiviertes Hundeserum vollkommen gehemmt. Desgleichen 
ist Pferdeserum imstande, das peptolytische Ferment des Pan- 
kreassaftes in seiner Wirkung auf Glycyltyrosin vollkommen zu 
paralysieren. 

Dieses Verhalten des im Pankreassaft enthaltenen pepto- 
lytischen Fermentes — es sei noch einmal ausdriicklich bemerkt, 
da8 hier ausschlieBlich von der peptolytischen Eigenschaft des 
Pankreassaftes die Rede ist, soweit er das Dipeptid Glycyl- 
tyrosin zu zerlegen imstande ist — in Gegenwart von Hunde- 
und Pferdeserum, scheint mir recht bemerkenswert im Hinblick 
auf seine Stellung zu den zwei anderen im Pankreassaft ent- 
haltenen proteolytischen Fermenten. Was zunichst das Trypsin 
anbetrifft, so hat es mit ihm die Eigenschaft gemeinsam, da8 
es ebenso wie jenes durch Serum in seiner Wirkung zum min- 
desten stark beeintrichtigt, wenn nicht vollkommen gehemmt 
wird. Der Grad dieser Hemmung ist aller Wahrscheinlichkeit 























——————— 





Pankreassaft des Menschen. 315 


nach wie beim Trypsin von dem Mengenverhiltnis zwischen 
peptolytischem Ferment und Serum abhangig. Doch bedarf 
dieser Punkt noch der weiteren Aufklarung. Was anderer- 
seits das Erepsin angeht, so scheint das peptolytische 
Ferment von ihm grundverschieden zu sein. Denn 
waihrend das Erepsin, wie oben gezeigt wurde, durch 
die Gegenwart von Serum in seiner Wirkung deut- 
lich verstarkt wird, erleidet das peptolytische Fer- 
ment des Pankreassaftes eine betrichtliche Hemmung. 

Ob auch fiir die peptolytischen Fermente anderer Pro- 
venienz die Verhiltnisse ahnlich liegen, mu8 noch entschieden 
werden. A priori kann man aber auf Grund des bisher vor- 
liegenden Tatsachenmaterials schon jetzt sagen, daB dies kaum 
der Fall sein diirfte. Denn die nach parenteraler EiweiSzufubr 
mobilisierten resp. neugebildeten peptolytischen Fermente treten, 
wie aus den grundlegenden Arbeiten von Abderhalden und 
seinen Schiilern hervorgeht, gerade im Serum der mit Eiwei8 
vorbehandelten Tiere in Erscheinung. 


Nuclease, 


Wahrend im Extrakt der Pankreasdriise F. Sachs') eine 
Nuclease nachweisen konnte, vermochten Abderhalden und 
Schittenhel m*) mit reinem Hundepankreassaft keine Nuclease- 
wirkung zu erzielen. Es fragte sich nun, wie menschlicher 
Pankreassaft sich in dieser Beziehung verhalt. Ich habe mit 
dem reinen Saft des ersten wie des zweiten mir zur Verfiigung 
stehenden Falles eingehende Untersuchungen angestellt und bin 
gleichfalls zu einem negativen Ergebnis gekommen. Bei meinen 
Versuchen bediente ich mich des nucleinsauren Natriums aus 
Kalbsthymus und aus Hefe. 

Die Versuchsanordnung war so, daB 5,0 g nucleinsaures 
Natrium, gelést in 150 com Wasser, zusammengebracht wurden 
mit 10 ccm aktivem Pankreassaft und unter Zusatz von Toluol 
8 bis 12 Tage im Brutschrank gehalten wurden. Nach Ablauf 
der Frist wurde die in der Lésung noch vorhandene Nuclein- 
siure mitsamt den EiweiSkérpern durch Zusatz von Alkohol 


1) Fr. Sachs, Zeitschr. f. physiol. Chem. 46, 337, 1905. 


2) Abderhalden und Schittenhelm, Zeitechr. f. physiol. Chem, 
47, 452, 1906. 
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+- Natriumacetat ausgefallt, der Alkohol verjagt und nun die 
eine Halfte des Riickstandes mit ammoniakalischer Silberlésung, 
die andere nach der Kupfersulfat-Bisulfitmethode behandelt. 
Weder auf die eine, noch auf die andere Weise lieBen sich je- 
mals freie Purinbasen nachweisen. Demnach enthalt auch 
der reine menschliche Pankreassaft keine Nuclease. 


Lipase. 

Die Fahigkeit, Fette in Glycerin und Fettséure zu zerlegen, 
besitzt der Pankreassaft bereits bei seinem Austritt aus 
dem Ductus Wirsungianus; trifit er dann mit der Galle im 
Darm zusammen, so ist seine lipolytische Fahigkeit um ein 
Vielfaches seines urspriinglichen Wertes gesteigert. Die akti- 
vierende Eigenschaft der Galle beruht, wie aus den Arbeiten 
von Firth und Schiitz'), sowohl wie von Magnus*) hervor- 
geht, auf den in der Galle enthaltenen gallensauren Salzen. 
Diese von den genannten Autoren teils am Pankreasextrakt, 
teils am Hundepankreassaft gemachten Beobachtungen habe ich 
nun am menschlichen Pankreassaft nachgepriift und konnte fest- 
stellen, daB auch die in ihm enthaltene Lipase durch gallen- 
saure Salze ganz erheblich aktiviert wird. Als Beleg fiihre ich 
ein paar Beispiele mit Natrium taurocholicum an. 
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Wir sehen also in allen vier Versuchen ein gewaltiges An- 


steigen der lipolytischen Kraft des menschlichen Pankreassaftes 
in Gegenwart von taurocholsaurem Natrium. Ahnliche Wir- 
kungen wurden erzielt bei Verwendung von glykocholsaurem 


Natrium. 


Beitrige z. chem. Physiol. u. Pathol. 9, 28, 1907. 
2) Magnus, Zeitschr. f. physiol. Chem. 48, 376, 1906. 


1) v. Fiirth und Schiitz, Centralbl £ Physiol. 20, 47, 1906 und 
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Nicht so regelmaBig gelang die Aktivierung der Lipase im 
menschlichen Pankreassaft mit Mangansulfat, von dem Magnus 
angibt, daB es, in geringen Quantitaéten zugesetzt, ebenfalls die 
Wirkung der Pankreaslipase betriichtlich steigert. Hier fielen 
manche Versuche ganzlich negativ, manche wiederum schwach 
positiv aus. Worauf diese Schwankungen im Resultat zuriick- 
zufiihren sind, vermochte ich nicht festzustellen; médglich, daB 
hier Konzentrationsverhialtnisse eine ausschlaggebende Rolle 
spielen. 

Sodann machte ich die Beobachtung, da8 durch Zusatz 
von LeberpreBsaft die Lipase ebenfalls, wenn auch nur in 
maBigem Grade aktiviert wird. Da die Leber selber lipolyti- 
sche Eigenschaften besitzt [Umber und Brugsch’)], wurde 
auBer mit dem Pankreassaft auch mit dem LeberpreBsaft allein 
je ein Kontrollversuch angestellt. Ich beschriinke mich darauf, 
nur vier Versuche mitzuteilen. 





3.cem Pankreas-|3.ccm Pankreas- 








saft + 10 ccm 
neutr. Olemuls- 
-+-2ccm Leber- 
preBsaft ver- 
brauchten nach 


Versuch 


saft-+- 10 ccm 
neutr. Olemuls. 
-+-2cem physiol. 
Kochsalzlés. ver- 
brauchten nach 


2ccm Leber- 
preBsaft + 10ccm 
neutr. Olemuls. 
verbraucht. nach 
24 Std. bei 38° 


Differenz 
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Die Aktivierung der Lipase durch LeberpreBsaft ist im 
Vergleich zur Wirkung der gallensauren Salze nur eine geringe, 
doch macht sie sich deutlich bemerkbar. Ob auch die PreB- 
sifte anderer Organe die Pankreaslipase zu aktivieren vermégen, 
dariiber hat Herr Dr. Minami Untersuchungen angestellt (siehe 
diese Zeitschr. 39, 392). 

Die bisher allgemein anerkannte Fahigkeit der Pankreas- 
lipase, Lecithin in der gleichen Weise zu verseifen wie neutrale 
Fette, wird neuerdings von Kalaboukoff und Terroine’*) be- 

1) Umber und Brugsch, Arch. f. experim. Pathol, u. Pharmakol. 
56, 164, 1906. 

*) Kalaboukoff und Terroine, Compt. rend. Soc. Biol. 638, 
664, 1907, 
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stritten. Doch mit Unrecht. Denn der Pankreassaft vom Men- 
schen sowohl wie vom Hunde ist, wie ich mich in zahlreichen 
Versuchen iiberzeugt habe, imstande, aus Lecithin Fettsiuren 
in betrachtlichem MaBe abzuspalten. Besonders interessant er- 
scheint mir die Beobachtung, da8 menschlicher Pankreassaft, 
der nunmehr iiber drei Jahre unter Toluol im Eisschrank ge- 
standen hat, die Fahigkeit, Lecithin zu spalten, immer noch 
in m&Bigem Grade besitzt, waihrend er die Eigenschaft, Mono- 
butyrin zu zerlegen, schon sehr lange eingebii8t hat. Das scheint 
darauf hinzuweisen, daB neben einer Monobutyrase im mensch- 
lichen Pankreassaft eine Lecithinase existiert, die von jener in 
gewissem Grade unabhingig sein diirfte. 

Im Anschlu8 hieran sei nur kurz der Tatsache Erwihnung 
getan, daB der Saft, der friiher deutliche hamolytische Eigen- 
schaften besaS, diese im Laufe der Zeit vollkommen eingebiiBt 
hat. Weder Blutkérperchen vom Hunde noch vom Kaninchen 
noch von der Ziege vermag er jetzt zu lésen, und es gelingt auch 
nicht, durch entsprechenden Zusatz von Lecithin einen himo- 
lytischen Effekt mit ihm zu erzielen. Wie dieses Faktum zu 
deuten ist, wo doch der Saft noch proteolytische und in geringem 
Ma8e lipolytische Eigenschaften besitzt, ist schwer zu sagen. 
Am ehesten noch wird es verstindlich, wenn man annimmt, 
da8B das im Pankreassaft enthaltene Himolysin nichts mit 
jenen Fermenten gemeinsam hat, sondern ein vollkommen selb- 
standiger Faktor ist (s. meine Arbeit, Berl. klin. Wochenschr. 1908, 
Nr. 28). 

Gleichzeitig habe ich auch die Giftwirkung dieses Saftes 
an Ratten und Meerschweinchen kontrolliert. In frischem Zu- 
stand léste er auBerordentlich starke toxische Erscheinungen 
aus, entsprechend den Befunden von von Bergmann’) und von 
Friedemann®); 0,5 bis 1,0 ccm, subcutan verabfolgt, fiihrte 
in wenigen Stunden den Tod der Tiere unter heftigen Krampf- 
erscheinungen herbei. Diese intensive Giftwirkung hat der 
Saft im Laufe der Zeit vollkommen eingebiiBt; selbst 10 mal 
so starke Dosen sind nicht imstande, die Tiere zu téten. 


1) v. Bergmann, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 3, 401, 
1906. 
*) Friedemann, Deutsche med. Wochenschr. 33, 585, 1907. 
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Diastase. 


Auch das diastatische Ferment findet sich ebenso wie das 
lipolytische bei seinem Austritt aus der Driise in den Darm 
in fast vollkommen aktivem Zustand und wird gleichfalls beim 
Zusammentreffen mit Darmsaft und mit Galle in seiner Wirkung 
erheblich verstirkt. Nach friiheren von mir angestellten Ver- 
suchen ist der Aktivator der Galle kochbestaindig und alkohol- 
léslich. Es lag nahe, daran zu denken, daB ahnlich wie bei 
der Lipase auch bei der Diastase die Gallensiuren die Akti- 
vierung bewirkten; ich habe indes niemals mit taurocholsaurem 
Natrium eine Verstérkung der Diastasewirkung beobachten 
k6nnen, sondern bei starken Konzentrationen stets eine Hemmung, 
bei mittleren oder schwachen gar keine Beeinflussung gesehen. 
Buglia’) dagegen gibt neuerdings an, sowohl mit Natrium 
taurocholicum wie mit Natrium glykocholicum eine Aktivierung 
erzielt zu haben. Dieser Widerspruch bedarf somit noch weiterer 
Aufklarung (s. nachfolgende Arbeit von D. Minami, Bd. 39, 
S. 339). 

Uber die Mengenverhiltnisse der Diastase im reinen mensch- 
lichen Pankreassaft existieren bisher noch keine genauen An- 
gaben. Ich habe deshalb in allen mir zur Verfiigung gestellten 
Portionen die Diastase mittels der von mir angegebenen Me- 
thode quantitativ bestimmt. Die Werte schwankten bei einer 
Versuchsdauer von 1 Stunde zwischen [)*$’ 1250 und 2500, 
bei einer Versuchsdauer von 24 Stunden zwischen [38 = 20000 
und 40000. Die Zahlen stimmen ungefahr mit denen fiir den 
reinen Hundpankreassaft iiberein, doch scheint der Pankreassaft 


des Menschen im Durchschnitt mehr Diastase zu enthalten als 
der des Hundes. 


Mydriatische Wirkung des menschlichen Pankreassaftes. 


Die Beobachtung von Pick und GlaeBner*), daB der 
Pankreassaft des Hundes pupillenerweiternde Eigenschaften be- 
sitzt, trifft auch fiir den menschlichen Pankreassaft zu. Doch 


1) Buglia, diese Zeitschr. 25, 239, 1910. 
*) Pick und GlaeBner, Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 6, 
313, 1909. 
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ergaben sich fiir ihn sonst im wesentlichen andere Resultate. Ein- 
mal begegnete ich, indem ich mich der Ehrmannschen Pupillen- 
reaktion bediente, in der Mehrzahl der Fille nur geringen 
Mengen dieser Substanz; nur in zwei Fillen beobachtete ich eine 
sehr starke (maximale) Pupillenerweiterung, in vielen anderen 
Fillen fiel die Probe giinzlich negativ aus. Sodann zeigte sich 
in der Absonderung der pupillenerweiternden Substanz eine 
groGe Regellosigkeit; bald fiel nach Koblenhydrat- bald nach 
Fleischnahrung die Reaktion positiy aus, bald war sie in beiden 
Fallen negativ. Beim Hunde hatten Pick und GlaeSner be- 
ebachtet, daS fast ausschlieBlich der nach Fleischnahrung se- 
zernierte Saft pupillenerweiternde Eigenschaft zeigte, und hatten 
daraus den Schlu8 gezogen, da8 zwischen pupillenerweiternder 
Substanz und Eiweifspaltprodukten der Nahrung eine Beziehung 
bestehen miisse. Auf Grund meiner Erfahrungen mit mensch- 
lichem Pankreassaft kann ich eine :olche Relation fiir den Menschen 
wenigstens nicht anerkennen. Ich méchte tberhaupt bezweifeln, 
daB die pupillenerweiternde Eigenschaft des Pankreassaftes zu- 
rickzufiihren ist auf die Gegenwart von Adrenalin. Denn 
auBer der Pupillenreaktion haben wir bisher noch keinen Be- 
weis fiir die Indentitaét dieser Substanz mit Adrenalin. Die 
Pupillenreaktion allein aber beweist noch gar nichts; wissen 
wir doch, da8 noch ganz andere Substanzen wie Ammoniak usw. 
die Froschpupille erweitern kénnen. Andererseits spricht folgende 
neuerdings von mir gemachte Beobachtung direkt dagegen. 
Bekanntlich wird Adrenalin durch Pankreasextrakt resp. -saft 
im Brutschrank rasch zerstért. Bringt man aber Pankreas- 
saft, der eine starke Pupillenreaktion gibt, auf langere Zeit in 
den Brutschrank, so beobachtet man noch nach 8 Tagen, da 
der Saft imstande ist, die Froschpupille zu erweitern. Die 
Substanz wire aber langst vernichtet, wenn es sich um Adre- 
nalin handelte. Denn wenn man andererseits Adrenalin zu 
Pankreassaft, der keine Pupillenreaktion gibt, zusetzt, so ge- 
niigt schon ein ganz kurzer Aufenthalt im Brutschrank, um 
es vollig zu zerstéren. 

Die Zersetzung des Adrenalins durch Pankreassaft geht 
mit einer Verfarbung der Lésung einher, und zwar tritt zu- 
nichst eine hellrosa Farbung auf, dann eine hellbraune, die 
nach 24 Stunden in einen noch dunkleren Farbenton iibergeht. 
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Dieses Farbenspiel erinnert an die Wirkung des adrenalase- 
haltigen Extraktes von Russula delica auf adrenalinhaltige 
Lésungen. Ob es sich in dem vorliegenden Falle aber tat- 
sichlich um die Wirkung einer Adrenalase handelt, bleibt noch 
zu entscheiden. Eine fermentative Wirkung des Pankreassaftes 
scheint hier jedenfalls vorzuliegen; denn vorher erhitzter 
Pankreassaft besitzt nicht mehr die Fahigkeit, Adrenalin in 
der Weise zu zerstéren. — Auch die Beobachtung von Pick 
und GlaeBner, da8 Hunde mit Pankreasfisteln Nebennieren 
besitzen, die kein Adrenalin mehr enthalten, bei denen vielmehr 
das chromaffine Gewebe vollkommen atrophiert ist, habe ich 
in verschiedenen Fallen nicht bestitigen kénnen (s. meine dies- 
beziigliche Arbeit Charité-Annalen 35, 1911 und D. Minami, 
diese Zeitschrift 39, 381). 


Uber die Zusammensetzung des menschlichen 
Pankreassekretes. 


Vas aus der Fistel flieBende wasserklare Sekret hatte ein 
spezifisches Gewicht von 1007,13 bis 1005,99, ebenso schwankte 
die Gefrierpunktserniedrigung zwischen 4 = —0,42° und 
—0,49°; eine Beziehung zur Fermentkonzentration war nicht 
festzustellen. — Die Reaktion wurde ermittelt durch Titration 
sowohl unter Verwendung von Lackmuspapier wie von Dimethyl- 
amidoazobenzol als Indicator. Je nachdem man den ersten 
oder zweiten Indicator anwandte, war der Verbrauch an "/,,- 
Saure kleiner oder gréSer; meist ergab sich ein Unterschied 
von 0,1 bis 0,15 ccm %/,,-HCl pro Kubikzentimeter Saft. Im 
iibrigen schwankten die Alkalescenzmengen der einzelnen Saft- 
portionen bei Verwendung von Lackmuspapier als Indicator 
zwischen 0,8 und 1,3 cem 2/,,-HCl pro 1 ccm Pankreassaft, 
bei Verwendung von Dimethylamidoazobenzol zwischen 0,9 und 
1,45 ccm "/,,-HCl. Meist nahm beim Ansteigen der Sekretion 
auch die Alkalescenz des Saftes zu. Nach mehrjaihrigem Stehen 
hatte der Saft an Alkalescenz erheblich abgenommen; dieselbe 
Portion beispielsweise, deren Alkaligehalt friiher 1,1 ccm %/,,- 
HCl pro 1 ccm entsprach, wurde nach Verlauf von 2°*/, Jahren 
schon durch 0,75 ccm */,,-HCl neutralisiert. Diese Abnahme 
der Alkalescenz ist aller Wahrscheinlichkeit nach darauf zu- 
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riickzufiihren, daB im Laufe der Zeit infolge der bereits oben er- 
wahnten proteolytischen Vorginge im Saft wieder EiweiSispalt- 
produkte in Freiheit gesetzt wurden und diese das Alkali teil- 
weise gebunden hatten. 

Um das Verhalten des menschlichen Pankreassaftes gegen 
Erwairmen und gegen Fiallungsmittel zu untersuchen, wurden 
nach dem Vorgange von Schumm’) 50 ccm Saft mit Essigsiure 
genau neutralisiert und unter standigem Umriihren langsam er- 
warmt. Bei 47° stellte sich die erste Triibung ein, die bei 55° 
recht betrichtlich wurde. Es wurde filtriert und das Filtrat weiter 
vorsichtig erhitzt; bei 57° wieder Triibung, bei 59° flockiger 
Niederschlag. Nach abermaligem Filtrieren und weiterem Er- 
wairmen Triibung bei 60°, flockige Ausscheidung bei 72°, 
wiederum Filtrieren und weiteres Erhitzen bis auf 100° be- 
wirkten nur leichte Opalescenz; erst bei schwachem Ansaéuern 
mit Essigséure trat ein flockiger Niederschlag auf. In einer 
besonderen, vorher nicht erwarmten Portion wurde mit Schwefel- 
siure auf die Gegenwart des von Wechsler*) aus Hunde- 
pankreassaft isolierten Eiwei8kérper gepriift; es trat auch hier 
auf Zusatz von Schwefelsiure eine Fallung auf, wahrend die 
Koblensaéure unter starkem Schiumen entwich. Beim Versetzen 
des Saftes mit dem gleichen Volumen kalt gesiéttigter Ammon- 
sulfatlésung entstand eine erhebliche flockige Ausscheidung; sie 
wurde abfiltriert, mit kaltgesaéttigter Ammonsulfatlésung ge- 
waschen, in Wasser gelést und erhitzt. Dabei bildet sich ein 
betriichtlicher Niederschlag, den man als aus Globulin be- 
stehend auffassen mu8. Und ebenso trat im Filtrat beim Er- 
hitzen ein Niederschlag auf, der somit als Albumin zu 
betrachten ist. Albumosen und Peptone waren ebenfalls in 
dem Sekret nachweisbar' Die quantitative Analyse des Saftes 
ergab Werte, die mit den von anderen Autoren ermittelten 
sich in guter Ubereinstimmung befinden. Zum Vergleich 
fiihre ich in folgender Tabelle neben den von mir ermittelten 
Zahlen die von Schumm, GlaeBner, Ellinger und Cohn’), 
mit an. 


1) Schumm, Zeitschr. f. physiol. Chem. 36, 292, 1902. 
%) E. Wechsler, Zeitschr. f. physiol. Chem. 66, 284, 1910. 
3) Ellinger und Cohn, Zeitechr. f. physiol. Chem. 45, 28, 1905. 














In 100 Teilen Sekret wurden gefunden von 
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|Ellingeru.| Wohl- 
Schumm | GlaeBner | Cohn gemuth 























| 
Wasser ....| 98,455 | 98,723 98,8618 98,6981 
Trockenriickstand 1,5449 1,2708 1,1382 1,3019 
Koagulables Ei- 
rae 0,099 0,1744 — 0,0932 
Stickstoff ... 0,0804 0,0983 0,048 0,0813 
Alkohollésliche 
Substanz. . 0,5611 0,508 _ 0,523 
Spez. Gewicht . 1009,8 1007,48 1008 1007,13 
Die Aschenanalyse ergab folgende Werte: 
K =—1,10°/, SO, = 2,05°/, 
Na = 33,65°/, P.O, = 1,85°/, 
Cl = 50,75°/, SO, = 0,34°/, 


nesium und Eisen, ferner Kieselsaure. 


AuBerdem enthielt die Asche Spuren von Calcium, Mag- 
Der Kohlensauregehalt 


des Saftes betrug 0,11°/,. 





Zur Kenntnis der Takadiastase. 
Von 
J. Wohlgemuth. 
(Aus der experimentell - biologischen Abteilung des Kgl. Pathologischen 
Instituts der Universitat Berlin.) 
(Eingegangen am 31. Januar 1912.) 


Die Takadiastase ist ein Produkt, das aus der den japanischen 
Reiswein liefernden Kojihefe gewonnen wird. Die Kojihefe ent- 
steht durch Einwirken des Schimmelpilzes Aspergillus Oryzae 
auf gequollenen Reis. Sie enthalt eine Reihe von Fermenten, 
von denen in erster Reihe das amylolytische schon mehrfach 
Gegenstand eingehender Untersuchung war. Ich nenne nur die 
Arbeiten von Atkinson’), von Kellner, Mori und Nagaoka’), 
von Stone und Wright*), von Saito*), von Takamine’). 
Aus ihnen geht hervor; daB die Kojihefe ein weit starkeres 
diastatisches Vermégen besitzt als die Malzdiastase, daB sie die 
Fahigkeit hat, Dextrin zu Maltose und weiter zu Traubenzucker 
abzubauen, und da8 ihr auch invertierende Eigenschaften zu- 
kommen. Ferner ist ihr Verhalten gegen Alkalien, Siuren und 
neutrale Salze vielfach untersucht worden, doch sind die Resultate 
in manchen Punkten widersprechend. So behauptet Leo’), 
da8 die Takadiastase gegen Salzsiure keineswegs so empfindlich 
ist wie die Speicheldiastase, wihrend nach StrauB und Star- 
gard’) ihre Widerstandsfahigkeit Siuren gegeniiber um nichts 
gréBer ist als die der Speicheldiastase. — Von anderen in der 
Kojihefe enthaltenen Fermenten ist wenig bekannt. Wir wissen 
nur noch, daB sie ein eiweiBspaltendes Ferment besitzt und 
daB sie imstande ist, Milch zur Gerinnung zu bringen. 

Das Zusammentreffen von labender, proteolytischer und 
diastatischer Wirkung in der Takadiastase legte die Vermutung 


1) Atkinson, Transact. of the chem. soc. London 1881. 

*) Kellner, Moriu. Nagaoka, Zeitsohr. f. physiol.Chem.14, 297, 1890. 

3) Stone und Wright, Journ. Amer. chem. Soc. 20, 637, 1898, 

*) Saito, Centralbl. f. Bakt. (2) 17, Heft 1—7, 1906. 

5) Takamine, Journ. Soc. chem. Ind. 17, 118, 1898; Chem. Zentralbl. 
1, 993, 1898. 

®) Leo, Therap. Monatsh. 10, 635, 1896. 

7) StrauB und Stargard, Therap. Monatsh. 12, 65, 1898. 











J. Wohlgemuth: Takadiastase. 325 


nahe, daB noch andere als die bisher bekannt gewordenen Fer- 
mente in ihr vorhanden sein kénnten. Teils um diesen Ge- 
danken weitcr zu verfolgen, teils um die noch strittigen Punkte, 
auf die ich oben teilweise hingewiesen habe, klarzustellen, habe 
ich mich eingehend mit dem Studium der Takadiastase be- 
schaftigt und méchte in folgendem dariiber berichten. 


I. Amylolytische Wirkung. 

Soweit es sich um sichergestellte Tatsachen handelt, sei auf 
die eingangs zitierten Arbeiten verwiesen. Beziiglich des Verhaltens 
der Takadiastase den Siuren, speziell der Salzsiure gegeniiber 
gehen, wie oben auseinandergesetzt, die Meinungen noch aus- 
einander. Zur definitiven Entscheidung dieser Frage bediente ich 
mich der von mir angegebenen Methode der Diastasebestimmung. 
Mit ihrer Hilfe konnte ich im Gegensatz zu Strau8 und Star- 
gard und in Ubereinstimmung mit Leo feststellen, daB die 
in der Takadiastase enthaltene Amylase bei weitem nicht so 
empfindlich ist wie die Speicheldiastase. Denn wahrend die 
Speicheldiastase, wie ich schon friiher festgestellt habe, bereits 
bei einem Zusatz von 0,5 ccm %/,,,-HCl in ihrer Wirkung 
gehemmt, resp. geschidigt wird, blieb bei der Takadiastase noch 
lcem "/,,.-HCl ohne irgendwelchen Einflu8; bei Zusatz von 
0,5 ccm ®/,59-HCl wurde die Wirkung der Takadiastase sogar 
begiinstigt, und erst bei Gegenwart von 0,5 ccm °/,,-HCl trat 
eine deutliche Hemmung zutage. Als Beleg fiihre ich je eine 
Versuchsreihe an. 

















Tabelle I. 
Takadiastase- + 0,5 com +0,5ccm — +0,5 ccm + 0,5 com 
lésung H,O ®/,009°HCl | ®/s09°HCl | ®/59-HC 
0,32 + + | + -- 
0,2 + + 4. = 
0,125 + | + + int 
0,08 + | + + i 
0,05 limes limes | + ad 
0,032 an vie th ot aa mi 
D2 — ee eee ee 





In dem gleichen Sinne fielen auch die Versuche aus, die 
darauf abzielten, festzustellen, wieviel von der Takadiastase im 
Vergleich zum Speichel bei einem Aufenthalt in saurer Lésung 
tatsichlich zerstért wird. Da vorher ermittelt war, daB "/,,.-HCl 
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ohne hemmenden EinfluB auf die Takadiastase ist, verwandte 
ich zu diesem Versuch ®/,,-HCl. Es zeigte sich nun, daB, wenn 
n/ 9 HCl 5 Minuten lang bei Zimmertemperatur (17°) auf Taka- 
diastaselésung einwirkte, die Amylase eine deutliche, aber nicht er- 
hebliche Abschwachung erfahren hatte. Nach 10 Minuten langem 
Einwirken war der Wert der gleiche, und erst nach 20 Minuten 
zeigte er wiederum eine geringe Abnahme. Hierfiir ein Beispiel. 


Tabelle II. 

3 Reagensgliser werden mit je 2 ccm einer 2°/,igen Takadiastase- 
lésung beschickt, zu jeder Portion 1 ccm "/;9-HCl zugesetzt und bei 
Zimmertemperatur (17°) stehen gelassen. Nach Verlauf von 5 Minuten 
wird Portion I mit 1 ccm "/,9-NaOH neutralisiert, nach 10 Minuten 
Portion II und nach 20 Minuten Portion III. Darnach werden simtliche 
3 Portionen auf ihren Amylasegehalt in der iiblichen Weise gepriift. Zur 
Kontrolle wurde die entsprechende, bei der Neutralisation in jeder Portion 
gebildete Kochsalzmenge zugesetzt. 





Takadiastase- 

















Portion I | Portion II | Portion III 
ldeung Kontrolle (5’) (10’) | (20’) 
—— ae j ia 
0,5 + TR eK | + 
0,32 + + + limes 
0,2 + limes } limes _ 
0,125 + pee | ane per 
0,08 limes os | = | ua 
0,05 = OE ye ee 
Dit? = 40 166 | 156 | 10 








Im Gegensatz zur Takadiastase geniigt beim Speichel schon 
ein nur wenige Sekunden dauerndes Zusammensein mit "/, ,-Salz- 
siure, um ihn seiner diastatischen Kraft vollkommen zu be- 
rauben. Ja sogar "/,,,-Salzsiure ruft bereits nach 5 Minuten 
eine so starke Schédigung hervor, da8 der urspriingliche Dia- 
stasewert auf den 10. Teil und nach einem weiteren Verlauf 
von abermals 5 Minuten sogar auf den 50. Teil reduziert ist’). 

Den anderen anorganischen Saéuren gegeniiber verhielt 
sich die Takadiastase ganz ahnlich wie der Salzsdure gegeniiber. 
Schwefelsdure, Salpeterséure und Phosphorséure hemmten sémt- 
lich in einer Konzentration von */,,n die Wirkung vollkommen, 
Schwefelsiure und Salpetersdure begiinstigten die Wirkung etwas 
bei */,;,.n und waren ohne Ejinflu8 in einer Konzentration von 
*/,000%- Phosphorsiure war dagegen sowohl bei */,,,n wie 


1) Diese Zeitschr, 9, 37, Versuch 16. 
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1/000 Ohne jeden Einflu8 auf den Ablauf der Reaktion. Hier- 
fiir wieder ein Beispiel. 
Tabelle III. 














Taka- a » | Schwefelsiure Salpetersiure | Phosphorsdure 
diastase- Pyne 0,5 com 0,5 com 0,5 com 

16 , | 2 a | a a 
AS | B20 _[*/r000] */100| "he ]*/s000| */00| */s0 |*/s000| "/100 | */se 
0,5 + i+] +] PSS Se se 
0,32 ++i i+); —-],+i+)/—-] 4+] 4)]- 
0,2 + | +) + +/+!/—-]+4i4]- 
os | +) +) ti -pt) +i -fei te] - 
0,08 + 1+), +/}/-,+4+)+);—-|+]+4 

0,05 limes jlimes + | — |limes|; + — |limes |limes| 
0,032 _ — limes| — — limes — —}j—j-— 
Di = | 62,5 | 62,5 100, — | 625 100) — | 62,5 | 62,5| ~ 














Was die organischen Siéuren anbetrifft, so ergab sich 
zunachst fiir die Oxalséure, daB sie in einer Konzentration von 
‘/,9n zwar auch die Diastasewirkung hemmt, aber bei weitem 
nicht in dem Mafe wie die anorganischen Sauren, und in einer 
Konzentration von '/,,,n und */,,.,m ohne jeden Einflu8 ist. — 
Ganz anders dagegen die Essigsiure. Diese hemmt nicht nur nicht 
die Takadiastase in einer Konzentration von '/,, n, sondern. férdert 
im Gegenteil ihre Wirkung ganz betrachtlich. Auch noch bei einer 
Konzentration von */,,,n konnte eine deutliche Steigerung der 
diastatischen Kraft beobachtet werden. — Milchsaure zeigte ein 
aéhnliches Verhalten wie die Essigséure insofern, als auch sie im- 
stande ist, in einer Konzentration von */,,,n die Takadiastase be- 
trichtlich zu férdern; dagegen hemmt sie bereits etwas bei einer 
Konzentration von */,,n. Hierfiir wiederum ein Beispiel. 











Tabelle IV. 

Taka- joe ile Oxalsaure Essigsaure Milchsaure 

diastace- 05 0,5 cem 0,5 cem 0,5 ccm 

losung } ry / 4 a a a {a | 

Pa vad H,0 |*/1000| "/100| */10 }"/1000! */100 | "/10 |"/1000! */100! */10 
0,32 + | + | + jlimes] + | +] +] 4+/4+/] + 
02 ++) +)—-] +i +] +] 4) 4) 4 
0,125 + +i e+ /-i titi tie] ++ 
0,08 + f+] +) —-] 4+] +) +] + | + |limes 
0,05 limes |limes|limes) — |limes|) + + |limes) + | — 
0,032 - |-|-|- m het d tod cua bo 
0,02 -- —/—/]- — |limes) — |limes) — 
0,0125 a —~}j—|—f — | — flim — | — |} — 
Dio’ =| 62,5 | 62,5 | 62,5 |<15,6] 62,5 | 156 | 250 | 62,5 | 156 | 40 
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Alkalien gegeniiber verhilt sich die Takadiastase ahnlich 
wie die Speicheldiastase; doch ist auch in diesem Falle die 
tmpftindlichkeit der Takadiastase lange nicht so groB wie die 
der Speicheldiastase. Gepriift wurden Natronlauge, Natrium- 
carbonat und Ammoniak. Alle drei Alkalien hemmen die Wir- 
kung stark bei einer Konzentration von '/,,n, in geringem 
MaBe bei einer Konzentration von */,,,n und sind ohne Ein- 
flu8 bei einer Konzentration von */,,,,n. Am starksten hemmt 
Natronlauge, dann folgt Ammoniak und dann Natriumcarbonat. 
Hierfiir ein Beispiel. 








Tabelle V. 
Kon- : , . 

Taka- poser Natronlauge | Natriumcarbonat Ammoniak 
diastase- 05 . 0,5 com 0,5 com 0,5 cem 
léeung |95¢om) ae E ’ 

v H20 |*/i000 "/100 | */10 |*/1000 °/100 | */10 |*/1000| "/100| */10 
0,5 + + +, —-]fri + -—-] +] + 

0,32 + + + | + + - + + - 
0,2 - + limes} —]| + + —|T +!) +! - 
0,125 + +p-t- + + | — | + |times| - 
0.08 + + — |-— + limes, — + — - 
0,05 limes jlimes’ - limes, - — |limes — - 
bie 62,5 | 62,5156, — |625| 40 | — | 25| 25 | — 














Beziiglich des Verhaltens der Neutralsalze ergab sich 
im Gegensatz zu den von Saito ermittelten Tatsachen, da 
die Salze der Halogenreihe, also NaCl, NaBr, NaJ, NaF, samt- 
lich die Amylase der Takadiastase férdern, und zwar ist keines 
in seiner Wirkung dem anderen iiberlegen. Sie vermégen indes 
erst bei einer Konzentration von */,,n aktivierend zu wirken, 
bei "/,o99 und /,5, sind sie ohne jeden Effekt; in ganz starker 
Konzentration hemmen sie. Also auch hier ein deutlicher 
Unterschied gegeniiber der Speicheldiastase, die, wie ich friiher 
gezeigt habe, schon von ganz geringen Mengen eines Halogensaizes, 
beispielsweise des Kochsalzes, aktiviert wird, und auf die Fluor- 
natrium nicht férdernd, sondern im Gegenteil stark hemmend 
wirkt'). — Entsprechend der fordernden Wirkung des Kochsalzes 
begiinstigen auchAmmoniumchlorid, Calciumchlorid, Bariumchlorid 
und Magnesiumchlorid die Amylase der Takadiastase, die beiden 
letztgenannten stirker als die beiden erstgenannten. — Von 
anderen neutralen Salzen wurden untersucht Natriumnitrat, 


1) Diese Zeitschr. #, 36, Versuch 12. 
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Natriumnitrit, Natriumsulfat und Dinatriumphosphat. Wahrend 
die drei ersten in einer Konzentration von ‘/,,n stark fordernd 
wirkten — Natriumsulfat noch starker als Natriumnitrat und -nitrit 
— war Dinatriumphosphat in jeder Konzentration wirkungslos. 
Die den organischen Sauren entsprechenden Neutralsalze, wie 
Ammonoxalat, Natriumacetat, Ammonlactat, wirkten in einer Kon- 
zentration von '/,,n sémtlich begiinstigend auf die Takadiastase; 
am schwachsten von ihnen erwies sich das Ammonlactat. 
Endlich sei noch kurz das Ergebnis der quantitativen 
Amylasebestimmung in der Takadiastase mitgeteilt. Von dem 
im Handel befindlichen Praparat stellte ich mir verschiedentlich 
eine 2°/,ige wiasserige Lésung her und bestimmte ihren Amylase- 
gehalt mit der von mir angegebenen Methode. Die Werte 


schwankten zwischen D3,,— 1000 und 1562. Im Vergleich 


zum Speichel wiirde, wenn wir den in Versuch 2') fiir die 
38° 


Speicheldiastase gefundenen Wert [D,,, = 3120 unserer Be- 
trachtung zugrunde legten, das heiBen, daB eine 2°/,ige Taka- 
diastaselésung beziiglich ihrer amylolytischen Wirkung halb so 
stark ist wie menschlicher Speichel, oder mit anderen Worten 
1 g Takadiastase enthalt die gleiche Menge Amylase wie 
25 com menschlicher Speichel. — Mit menschlichem oder 
Hundepankreassaft verglichen bleibt die Takadiastase weit hinter 
ihnen zuriick. — Ein mir neuverdings von Herrn Dr. Takamine 
freundlichst iibersandtes Praparat erwies sich aber als erheblich 
wirksamer. Hier ergab sich fiir eine 1°/,ige wiisserige Lésung der 
enorme Wert D3;, = 62500. Vergleicht man diesen Wert mit 
dem entsprechenden vom menschlichen Pankreassaft oder Hunde- 
pankreassaft (Deis = 20000 bis 40000), so ergibt sich, daB lg 
dieses neuen Praparates ungefihr die doppelte Menge an Diastase 
enthalt wie 100 ccm menschlicher Pankreassaft. 


II. Die proteolytischen Eigenschaften. 


DaB der Aspergillus Oryzae auch proteolytische Eigen- 
schaften besitzt, war bereits eingangs erwihnt worden. Von 
diesen Eigenschaften sind, soweit ich aus der Literatur ersehen 
konnte, bisher nur eine tryptische und eine labende festgestellt 
worden. Es war aber sehr wahrscheinlich, daB er noch andere 


1) Diese Zeitschr. 9, 31. 
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proteolytische Fahigkeiten besitzt, die beispielsweise gegen ein- 
fachere eiweiBartige Komplexe, wie Albumosen und Peptone, 
sowie gegen Peptide gerichtet sind. Bevor ich iiber meine 
diesbeziiglichen Erfahrungen berichte, méchte ich einige ganz 
kurze Erganzungen, die tryptische und labende Wirkung be- 
treffend, vorausschicken. 


a) Die tryptische Wirkung. 

Das wasserige Extrakt der Takadiastase hat die Fahigkeit, 
sowohl bei neutraler und schwach alkalischer Reaktion wie bei 
schwach saurer in Gegenwart freier H-Ionen wirksam zu sein. 
Doch ist die Wirkung bei neutraler, resp. schwach alkalischer 
Reaktion weit intensiver als bei schwach saurer. Um diese 
quantitativ zu messen, bediente ich mich der Caseinmethode 
von Fuld-Gro8. Mehrfach ausgefiihrte Untersuchungen mit 
verschieden konzentrierten Takadiastaselésungen ergaben stets 
gleichsinnige Resultate. Als Beleg fiihre ich aus den umfang- 
reichen Protokollen je einen Versuch mit einer 1, 2 und 5°/, igen 
Lésung an. 





Tabelle VI. 

Ferment- 1°/,ige 2°/sige 5°/,ige 
menge Lésung | Lésung | Lésung 
0,0625 + + + 
0,032 + + + 
0,016 + . h.. @ 
0,008 a oF + 
0,004 _ + | + 
0,002 os “es hay 
0,001 _ - | = 





Hiernach wiirde sich fiir eine 1°/,ige Lésung als Trypsin- 
wert ergeben: T= 250. Vergleichen wir diesen Wert mit dem 
Trypsinwert von reinem menschlichen Pankreassaft (T — 250 
bis 500) oder von reinem Hundepankreassaft (T — 250), so er- 
gibt sich, daB die tryptische Wirkung einer 1°/, igen Taka- 
diastaselésung der des reinen Pankreassaftes fast gleichkommt, 
d. h. daB 1g Takadiastase etwa die gleiche Menge Trypsin 
enthalt wie 100 ccm reiner Pankreassaft, sei er vom Menschen 
oder vom Hunde. — Das mir neuerdings von Herrn Dr. Taka- 
mine iibersandte Priparat erwies sich als noch wirksamer; 
hier ergab sich fiir eine 1°/,ige Lisung der Wert T — 500, 
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das wiirde also besagen, daB 1 g des neuen Praparates dieselbe 
tryptische Kraft besitzt wie 200 com reiner Pankreassaft. 

Die hier mitgeteilten Werte sind samtlich bei neutraler 
Reaktion gewonnen. Bei schwach saurer Reaktion ist die Wirkung 
eine weit geringere. Mit der Fuldschen Edestinmethode gemessen, 
ergab sich, da8 allerdings noch 0,25 ccm einer 5°/,igen wiasserigen 
Takadiastaselésung imstande sind, 2 ccm einer 1 °/,, igen Edestin- 
lésung innerhalb einer halben Stunde bei Zimmertemperatur 
glatt zu verdauen. Demnach enthilt die wiasserige Lésung der 
Takadiastase wahrscheinlich ein dem Pepsin aéhnliches Ferment. — 
Dieses Vorkommen von peptischer Wirkung neben stark tryp- 
tischer ist recht bemerkenswert und diirfte sich nicht so bald 
in der Natur wiederfinden. Ob es sich hier nun handelt um 
den Ausdruck ein und desselben Fermentes, d. h. ob wir es in 
dem vorliegenden Falle mit einem Ferment zu tun haben, das 
sowohl bei alkalischer wie bei salzsaurer Reaktion wirksam ist, 
oder ob in der Takadiastase ein Gemisch von Trypsin und 
Pepsin vorliegt, muB8B weiteren Untersuchungen vorbehalten 
bleiben. 

Trypsin wird bekanntlich durch Serum in seiner Wirkung 
gehemmt. Es war nun von Interesse festzustellen, ob auch 
das proteolytische Ferment der Takadiastase in dem naémlichen 
Sinne beeinfluBt wird. Ich priifte daraufhin Serum vom Pferd, 
vom Hund und vom Kaninchen. Alle drei hemmten in einer 
Konzentration von 1:10 ganz betrichtlich die Takadiastase, 
am starksten das Pferdeserum, dann das Serum vom Hund 
und am schwachsten das vom Kaninchen. Als Beleg fiihre 
ich je eine Versuchsreihe an. 


Tabelle VII. 





1%ige Taka- Kontrolle | Pferdeserum Hundeserum | Kaninchen- 

dintenels +leoom | 1:10 | 1:10 | serum 1:10 

' —— 0,85 °/, NaCl | + 1,0 com +1,0cem | +1,0 ccm 
1,0 + + + + 
0,25 + _- + + 
0,125 + — | _ + 
0,062 + | = - 
6,032 + ~_ — — 
0,016 + - _ 
0,008 + = - — 
0,004 gow - - ~ 
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b) Die labende Wirkung. 


Bei den stark proteolytischen Eigenschaften der Takadia- 
stase war a priori zu erwarten, da sie auch die Tatigkeit be- 
sitzt, Milch zur Koagulation zu bringen. Das trifft, wie schon 
Saito gezeigt hatte, in der Tat zu. — Die Labmengen, denen 
man in den wisserigen Lésungen der Takadiastase begegnet, 
sind weit gréBer als die, die im Hundepankreassaft oder im 
menschlichen Pankreassaft angetroffen werden. So ergab sich, 
daB von einer 2,0°/, igen Takadiastaselésung noch 0,01 com im- 
stande sind, 5 ccm Milch komplett zur Gerinnung zu bringen 
(Morgenroth-Versuch). 

Es galt nun zu entscheiden, welcher Art das hier vor- 
liegende Lab ist, ob es dem Typus des Chymosins (Kalb) oder 
Parachymosins (Mensch, Schwein) angehért. Bekanntlich ver- 
halten sich beim Chymosin die Labmengen bis zu einer gewissen 
Verdiinnung umgekehrt proportional den Gerinnungszeiten, wah- 
rend beim Parachymosin das Verhialtnis sich in dem Sinne 
andert, daB das Produkt aus Labmenge zur Gerinnungszeit kein 
konstantes ist, sondern daB die Gerinnungszeiten viel schneller 
zunehmen, als die Labmenge abnimmt. Fiir die Takadiastase 
ermittelte ich nun mit Hilfe der von Fuld angegebenen Me- 
thode, daB sich die Gerinnungszeiten annahernd umgekebrt 
proportional den Labmengen verhalten, und daB8 Zusatz von 
Calciumchlorid die Gerinnungszeiten kaum wesentlich beeinfluBt. 
Hierfiir sei je ein Beispiel mitgeteilt. 


Tabelle VIII. 





 5°/p ige os com | Bintritt dL imei 
Takadiastase- Milch der Gerin- +5 ccm Milch der Gerin- 
Lésung | nung nach | nung nach 











2,0 com +1,0com H,O| 2'35” +1,0cem 0,4°/9 CaCl, | 2 15” 
10 , ae 7 eae vo tt eee 
ao. Mis. « | OC HAC Oh. «2 t OL 
025, (|+10, , | 3710" |4+10 , 04, , | 20°15” 
Hiernach ist das in der Takadiastase enthaltene Lab chy- 
mosinartiger Natur. 
Ober das Verhalten dieses Labs tierischem Antilab gegen- 
iiber ist bisher nichts bekannt. Und doch muBte nach den 








wichtigen Beobachtungen von Morgenroth’) iiber die Spezi- 


1) J. Morgenroth, Centralbl.f. Bakt., Parasitenk. usw. 27, 721, 1900. 
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fitat der Antilabwirkung es von Interesse sein festzustellen, 
wie sich dieses Lab beispielsweise dem im Pferdeserum ent- 
haltenen Antilab gegeniiber verhalt. Wir wissen, daB z. B. 
Kalberlab und Schweinelab schon durch auBerst geringe Mengen 
von Pferdeserum neutralisiert werden. Fiir das Lab der Taka- 
diastase ergab sich nun, da8 ihre Hemmung durch Pferdeserum 
eine viel schwachere ist. Denn durch einen Zusatz von 3°/, 
des Serums zu 5 ccm Kuhmilch stieg die zur Gerinnung ndétige 
Labmenge nur auf das 2fache. 


c) Die ereptische Wirkung. 

Auch die Fahigkeit, Albumosen und Peptone abzubauen, 
besitzt die Takadiastase. Die Menge des in ihr enthaltenen 
Erepsins ist nicht unbetrachtlich. Die quantitative Bestimmung 
des Erepsingehaltes wurde in der Weise ausgefiihrt, da8 auf 
eine Reihe von Reagensglisern absteigende Mengen der Taka- 
diastaselésung verteilt, zu jeder Fermentportion 0,5 ccm einer 
2°/,igen Amphopepton- (Kiihne-) Lésung und etwas Toluol zuge- 
fiigt und die Glaischen auf 24 Stunden in den Brutschrank 
(38°) gestelit wurden. Nach Ablauf der Frist wurden die 
Glaschen herausgenommen und nun gepriift, in welchen Por- 
tionen das Amphopepton verdaut war, und wo das Amphopepton 
zum Teil oder noch vollstandig erhalten war; im ersten Fall 
muBte die Biuretprobe negativ (—), im zweiten positiv (+) aus- 
fallen. Folgende Tabelle mag die Wirksamkeit verschieden kon- 
zentrierter Takadiastaselésungen dem Amphopepton gegeniiber 
demonstrieren. 

Tabelle IX. 





Extraktmenge [1% 8 Extrakt | |2% Extrakt | [5% Bx Extrakt 








2,0 ccm — — 
1,0 Y: ~ _ 
0,5 in 
0,25 

” 


‘ 
| 


Vergleichen wir die erhaltenen Werte mit den am menschlichen 
Pankreassaft beobachteten, so ergibt sich, daB die Takadiastase 
eine weit stirkere ereptische Wirkung besitzt, als der Pankreas- 
saft vom Menschen oder vom Hunde. 


0,125 
0,062 
0,032 





+++4 | 
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In der vorhergehenden Mitteilung war gezeigt worden"), da8 
Serum imstande ist, die ereptische Wirkung des Pankreassaftes 
zu verstérken. Es war nun naheliegend, zu priifen, ob auch 
das in der Takadiastase enthaltene Erepsin das gleiche Ver- 
halten dem Serum gegeniiber zeigt. Die Versuchsordnung war 
hier die gleiche wie bei den Versuchen mit Pankreassaft. Das 
zu meinen Versuchen benutzte Serum stammte teils vom Ka- 
ninchen teils vom Hunde. Die weiteren Versuchseinzelheiten 
sind aus der folgenden Tabelle ersichtlich. 


Tabelle X. 
1°, Extrakt | 1%/, Extrakt | 1°/, Extrakt | 1% Extrakt 
“ +0,5 ccm | | 40,5cem Serum +0,5ccm Serum |+0,5ccm Serum 
nge de ,9°/, NaCl | vom Ried vom Kaninchen | vom Plerd 




















2,0 ocm _ — _ - 

1,0 ” = | sia | be } eas 

65 , am | 7 - | ~ 

0,25 , + | is a 

0,125 + + | + | + 

0,062 ;, + + + | + 

Kontrollea: 0,5com Hundeserum + 0,5 com 2°/,ige Amphopeptonlisg.: + 
» »b:0,5 ,  Kaninchenserum+0,5ccm 2°/,ige 7+ 
»  ©¢:0,5 , Pferdeserum + 0,5 com 2°/,ige ket :+ 


Aus beiden Versuchsreihen geht hervor, daB das Erepsin 
der Takadiastase in der gleichen Weise durch Serum verschie- 
dener Herkunft aktiviert wird, wie das Erepsin des Pankreas- 
saftes. 


d) Peptolytische Wirkung. 


Es galt nun die Frage zu entscheiden, ob die Takadiastase 
neben Erepsin auch peptolytisches Ferment enthalt. Zu dem 
Zweck lieB ich eine 2°/,ige Lésung von Takadiastase einwirken 
1. auf Glycyltryptophan, 2. auf Glycyltyrosin, 3. auf Seiden- 
pepton. Dabei stellte sich heraus, daB Glycyltryptophan in 
kurzer Zeit zerlegt wurde. Z. B. gelang es in einer Mischung, 
die Takadiastase und Glycyltryptophan enthielt, schon nach 
1/,stiindigem Verweilen im Wasserbad von 38° freies Trypto- 
phan mit Hilfe der Bromreaktion nachzuweisen. Natiirlich war 
gleichzeitig eine Kontrolle mit vorher erhitzter Takadiastase- 





1) J. Wohlgemuth, diese Zeitschr. 39, 312, 1912. 
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lésung angestellt worden, mit der selbst nach 48 stiindigem 
Stehen im Brutschrank die Bromreaktion negativ ausfiel. 

Ein ganzlich negatives Resultat ergaben dagegen die Versuche 
mit Glycyltyrosin und mit Seidenpepton. Hier gelang es, trotz- 
dem die Versuche iiber Tage hinaus, ja bis eine Woche ausgedehnt 
wurden, nie eine Zerlegung des Peptids nachzuweisen. Es ist 
somit in der Takadiastase ein peptolytisches Ferment enthalten, 
das von dem des Pankreassaftes wesentlich verschieden ist. 
Wiahrend dieses simtliche 3 Peptide in kurzer Zeit zu spalten 
imstande ist, vermag die Takadiastase von den bisher unter- 
suchten Peptiden nur Glycyltryptophan zu zerlegen. 

Der Mangel an peptolytischem Ferment in der Takadiastase 
konnte nun so erklirt werden, da8 in der Takadiastase ent- 
weder tatsiachlich kein gegen die andern untersuchten Peptide 
gerichtetes Ferment vorhanden ist, oder da8 sie Antikérper 
enthalt, die einer Spaltung von Glycyltyrosin resp. Seidenpepton 
entgegenwirken. Die Entscheidung dieser Frage war nur so 
moéglich, daB man zu einer Fermentlésung, die stark pepto- 
lytische Eigenschaften besaB, Takadiastaselésung zufiigte und 
nun kontrollierte, ob ihre Wirksamkeit gelitten hatte. Ich be- 
nutzte zu diesem Zweck menschlichen Pankreassaft, der bekannt- 
lich sehr wirksame peptolytische Eigenschaften besitzt, in fol- 
gender Weise. Zu 3 ccm Saft wurde 1 ccm 1°/, ige Takadia- 
staselésung zugefiigt und dazu | ccm einer ca. 8°/,igen Glycyl- 
tyrosinlésung, wahrend in dem Kontrollversuch die Takadiastase- 
lésung durch 1 com Wasser ersetzt wurde. Beide Mischungen 
kamen, nachdem sie mit Toluol versetzt waren, in den Brut- 
schrank. Dabei zeigte sich, daB in der Kontrolle bereits nach 
16 Stunden am Boden des GefaiBes sich Tyrosinnadeln ange- 
sammelt hatten, und daB nach Verlauf von 48 Stunden der 
ganze Boden mit Tyrosinnadeln bedeckt war. In dem andern 
Glischen dagegen, das Takadiastase enthielt, war selbst nach 
8 Tagen noch keine Spur von abgeschiedenem Tyrosin zu ent- 
decken, und es gelang auch nicht durch Zusatz von Essigsaéure 
und weiteres Einengen der Lésung Tyrosin zur Ausscheidung 
zu bringen. Es hat also die Takadiastase hemmend auf das 
peptolytische Ferment des Pankreassaftes gewirkt. Damit ist 
bewiesen, da in der Takadiastase ein die peptolytische Ferment- 
wirkung hemmender KO6rper enthalten ist. 
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Dieser Befund, da8B in der Takadiastase pepto- 
lytisches Ferment fehit, Erepsin aber in nicht unbe- 
trichtlichen Mengen enthalten ist, diirfte von grund- 
legender Bedeutung sein fiir die schon 6fters aufge- 
worfene, aber bisher noch nicht entschiedene Frage, ob 
Erepsin und peptolytisches Ferment miteinander iden- 
tisch sind. Da, wie ich an dem Beispiel der Takadia- 
stase gezeigt habe, kraftige Erepsinwirkung vorhanden 
sein kann in einer Lésung, die nicht nur keine oder 
so gut wie keine peptolytische Eigenschaften besitzt, 
sondern sogar das peptolytische Ferment hemmt, so 
folgt daraus mit zwingender Notwendigkeit, daB Erep- 
sin und peptolytisches Ferment zwei voneinander 
verschiedene Fermente sind. Das stimmt auch mit der 
in voranstehender Arbeit mitgeteilten Beobachtung iiberein, wo- 
nach das Erepsin durch die Gegenwart von Serum in seiner 
Wirkung beschleunigt wird, wahrend das peptolytische Ferment 
durch Serum eine Hemmung in seiner Wirksamkeit erfahrt. 


III. Lipase, Himolyse. 

Auch fettspaltendes Ferment enthialt die Takadiastase, 
allerdings in nicht erheblichem MaBe. Diese Lipase vermag 
sowohl Neutralfett, wie Monobyturin und Lecithin zu zerlegen. 

2cem einer 1°/, igen Takadiastaselésung spalteten von 5 ccm 
Eigelbemulsion innerhalb 20 Stunden bei 38° eine Séuremenge 
ab, fiir deren Neutralisation 0,5 ccm "/,,-NaOH notwendig waren; 
2 cem einer 2°/, igen Takadiastase verbrauchten nach Beendi- 
gung der Digestion mit Eigelbemulsion 0,9 bis 1,0 ccm ®/,,-NaOH. 

Noch geringer war die Wirkung auf Monobutyrin. So ver- 
brauchte 1,0 ccm einer 2°/,igen Takadiastaselésung nach ein- 
stiindiger Einwirkung auf 5 ccm einer 1°/, igen Monobutyrin- 
lésung 0,35 com */,,-NaOH zur Neutralisation, 1,0 com einer 
5°/,igen Lésung 0,5 ccm ®/,.-NaOH. 

Am schwachsten war die Wirkung auf eine wasserige Leci- 
thinemulsion. Hier verbrauchte 1 ccm einer 2°/,igen Taka- 
diastaselésung nach einstiindigem Einwirken auf eine 2°/, ige 
Lecithinemulsion 0,20 resp. 0,25 ccm */,,-NaOH. 

Im AnschluB8 hieran sei gleichzeitig iiber die hiamolytischen 
Eigenschaften der Takadiastase berichtet. Entsprechend der 
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geringen lipolytischen Kraft der Takadiastase ist auch ihr hamo- 
lytisches Vermégen ein nur schwaches. Das geht aus folgenden 
beiden Versuchen hervor: 


Tabelle XI. 





Fermentmenge 2°/,ige ae 5°/jige Takadiastase- 

ot SE ag 

2,0 com komplett komplett 

W Rye “ . 

a fast komplett » 

0,75 ,, -- fast komplett 

Qs . —_ etwas 

0,25. ,, ae ni 





Diese Versuchsreihen waren unter Verwendung einer 5°/, igen 
Kaninchenblutaufschwemmung ausgefiihrt worden. Blut vom 
Hund, von der Ziege und vom Menschen werden in gleicher 
Weise von der Takadiastase zur Lésung gebracht. — Durch 
Zusatz von Lecithin wird das Hiamolysin in seiner Wirkung 
nicht verstarkt. 


Zum Schlu8 sei noch eine interessante Beobachtung mit- 
geteilt, die sich auf die Wirkung der Takadiastase auf das 
enucleierte Froschauge bezieht. LaSt man auf dasselbe eine 
Takadiastaselésung einwirken, so beobachtet man, da8 sich schon 
nach kurzer Zeit die Pupille fast maximal erweitert, dann aber, 
noch bevor sie die maximale GréBe erreicht hat, sich wieder zu 
verengen beginnt. Diese in der Takadiastase enthaltene my- 
driatische Substanz hat auBer der genannten Eigenschaft nichts 
mit dem Adrenalin gemein, denn sie gibt keine der andern fir 
Adrenalin typischen Reaktionen. Welcher Art diese Substanz 
ist, lieB sich bisher nicht ermitteln. 

Dagegen konnte festgestellt werden, daB in der Takadia- 
stase eine Adrenalase enthalten ist, d. h. ein Ferment, das die 
Fahigkeit besitzt, aus Adrenalin einen dunkelbraunen Farb- 
stoff zu bilden, dhnlich wie die adrenalasereiche Pilzart 
Russula delica. Wenn man beispielsweise in eine Lésung von 
Takadiastase ein paar Tropfen einer 1°/,,igen Lésung von 
Suprareninum hydrochloricum eintrigt und das Gemisch in ein 
Wasserbad von 38° stellt, so beobachtet man schon nach 
wenigen Minuten, wie die Lésung sich hellrosa farbt, wie sie 
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nach | Stunde einen roten Farbenton annimmt, nach 2 Stunden 
einen hellbraunen und nach 24 Stunden dunkelbraun geworden 
ist. —- Gekochte Takadiastaselésung ist dem Adrenalin gegen- 
iiber wirkungslos. Wirhaben es hier somit tatachlich mit einer 
fermentativen Wirkung der Takadiastase zu tun. Sie ist in erster 
Reihe gerichtet gegen das Adrenalin. Aber auch Tyrosin wird 
von ihr oxydiert, doch geht die Oxydation dieses Kérpers viel 
langsamer und unvollstandiger vor sich. — Das mir neuerdings 
von Herrn Dr. Takamine iibersandte Praparat hat die Eigen- 
schaft, in wiasseriger Lésung nach einigem Stehen spontan eine 
dunkelbraune bis schwarze Farbe anzunehmen. Worauf das 
beruht, habe ich bisher nicht ermitteln kénnen. Vermutlich 
spielen sich in der Takadiastaselésung autolytische Prozesse ab, 
die zu einer Spaltung der in ihr enthaltenen Eiwei8kérper 
fiihren und durch die Bildung abiureter Produkte der Adrena- 
lase die Méglichkeit geben, in Aktion zu treten. Denn wenn 
ich eine frisch bereitete Lésung sofort aufkochte und dann 
stehen lieB, trat niemals eine Dunkelfarbung ein. 

Uberblicken wir noch einmal die Ergebnisse der vorliegen- 
den Arbeit, so hat sich ergeben, daB die wisserige Lésung der 
Takadiastase eine frappante Ahnlichkeit mit menschlichem resp. 
tierischem Pankreassaft hat. Es sind alle Fermente in ihr ver- 
treten, denen man auch im Pankreassaft begegnet. Wir finden 
in ihr Amylase, Maltase, Trypsin, Lab, Erepsin, Lipase und 
auch ein Haimolysin. Nur peptolytisches Ferment konnte in 
ihr nicht nachgewiesen werden. Wenn man nun bedenkt, dai 
in 1 g Takadiastase so viel Trypsin enthalten ist, wie in 100 ccm 
gut wirksamen menschlichen oder tierischen Pankreassaft, dana 
kann man verstehen, daB die Takadiastase durchaus befahigt 
ist, in allen Fallen, wo eine mangelhafte Ausnutzung der Nah- 
rung vorliegt, die Therapie auSerordentlich wirkungsvoll zu 
unterstiitzen. 
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Ober den Einflu8 der Galle auf die Diastase (Amylase). 


Von 


D. Minami (Tokio). 


(Aus der experimentell - biologischen Abteilung des Kgl. Pathologischen 
Instituts der Universitaét Berlin.) 


(Hingegangen am 31. Januar 1912.) 


DaB die Galle die Fahigkeit besitzt, die Amylase des Pankreas zu 
aktivieren, ist seit langem bekannt. Worauf indes diese Fiahigkeit be- 
ruht, ist noch bis heutigen Tages unentschieden. Wohlgemuth") hatte 
als erster diese Frage zu entscheiden versucht und festgestellt, daB der 
Aktivator der Galle kochbestandig und alkoholléslich ist. Bei der weiteren 
Untersuchung der alkoholléslichen Bestandteile hatte er gefunden, daB 
Natrium taurocholicum nicht der aktivierenden Gruppe zuzurechnen ist; 
denn in kleinen Mengen dem Verdauungsgemisch zugesetzt, blieb es ohne 
jeden EinfluB, in gréBeren Mengen hemmte es direkt die Diastasewir- 
kung. — Dem gegeniiber behauptete spiter Buglia*), daB die gallen- 
sauren Salze das diastatische Ferment aktivieren und fiihrte zum Beweise 
verschiedene Versuche an, von denen aber, wenn wir die Maltosebestim- 
mung als die allein zulaissige Methode gelten lassen wollen, nur zwei 
Versuche die aufgestellte Behauptung stiitzen. Aus allen anderen dagegen 
geht hervor, daB die Gallensalze in geringer Konzentration ohne EinfluB 
auf die Diastase bleiben, und daB, wie bereits Wohlgemuth fand, 
stirker konzentrierte Lésungen die Fermentwirkung hemmen wegen der 
starken Dissoziation der Salze. Letztere Wirkung war ja a priori zu 
erwarten, da freies Alkali nach Wohlgemuth®) die Diastase nicht nur 
in ihrer Wirkung hemmt, sondern sie auch teilweise vernichtet. 

Bei diesen sich widersprechenden Angaben iiber die Wirkung der 
Gallenbestandteile schien es von Wert zu sein, in ausgedehnten Versuchs- 

1) J. Wohlgemuth, diese Zeitschr. 21, 447, 1909. 

2) G. Buglia, diese Zeitschr. 25, 239, 1910. 

3) J. Wohlgemuth, diese Zeitschr. 9, 19, 1909. 
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reihen den Ejinflu® der Galle und ihrer Bestandteile genau zu unter- 
suchen. Uber diese Versuche will ich in folgendem berichten. 

Wollte man die Wirkung der Galle auf die Diastase priifen, 
so war es zunidchst von Wichtigkeit, die eigene diastatische 
Kraft der Galle festzustellen. Dieselbe ist nach den Unter- 
suchungen von Wohlgemuth meist nur gering. Zur Ver- 
wendung kam in der Mehrzahl der Fille frische Galle vom 
Hund, die direkt aus einer Gallenblasenfistel aufgefangen war. 
Als Methode der quantitativen Diastasebestimmung bediente ich 
mich stets der von Wohlgemuth’") angegebenen, die sich auch 
fiir den vorliegenden Zweck als recht geeignet erwies. Die 
Versuchsanordnung war die iibliche: Eine Reihe von Reagens- 
glasern wurde mit absteigenden Mengen Galle versetzt, zu jedem 
Glaschen 5 ccm einer 1°/,igen Starkelésung zugefiigt, der In- 
halt der Glaschen zur Verhiitung der Faulnis mit Toluol iiber- 
schichtet und saimtliche Glischen auf 24 Stunden in den Brut- 
schrank gestellt. Nach Ablauf der Frist wurden die Glischen 
mit Wasser aufgefiillt und nun durch Zusatz von Jod festge- 
stellt, in welchem Glaschen noch unverdaute Starke enthalten 
war. Als Beispiel fiihre ich einen Versuch mit zwei an ver- 
schiedenen Tagen aufgefangenen Gallenportionen an. 


Versuch l. 
Portion I 
nach 24 Stunden nach 24 Stunden 








Portion II 

















Danach wurde untersucht, ob die von jenem Hunde stam- 
mende Galle auf die Diastase wirklich verstérkend wirkt. Als 
Ausgangslésung diente mir stets ein 1°/,iges wasseriges Extrakt 
von Pankreatin (Rhenania). Zuerst wurde die diastatische Wir- 
kung dieses Pankreasextraktes bei verschiedener Digestionsdauer 
gepriift. . 


1) J. Wohlgemuth, diese Zeitechr. 9, 1, 1909. 
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Versuch 2. 
1°/,iges Pankreasextrakt (Pankreatin, Rhenania) bei 
verschiedener Digestionsdauer. 




















~ des | 30 Minuten | 1 Stunde | 24 Stunden | 48 Stunden 
enieihten +1lcem H,O +1 com H,0 | +1 ccm H,0 | +1 com H,O 
0,25 + + | + + 
0,125 | . - | 
0,062 + + + | + 
0,032 limes + + + 
0,016 — limes = | + 
0,008 _ | — + | + 
0,004 _ _ + | + 
0,002 — limes + 
0,001 — — — Times 
0,0005 — _ — — 
D 80,5 | (156,25 1250 2500 








Da in der Galle Kochsalz in nicht unbetrachtlichen Mengen 
enthalten ist — Wohlgemuth") fand 0,34 bis 0,49°/, in 
frischer, aus einer Fistel flieBenden Hundegalle —, wurde zu- 
nachst der Einflu8 von Kochsalz auf die Diastase untersucht 
bei verschiedener Digestionsdauer. 


Versuch 3. 
EinfluB von Kochsalz auf die Pankreasdiastase bei 
verschiedener Digestionsdauer. 











Menge des} 30 Minuten | "y ‘Stunde 24 Stunden | 48 Stunden 
1°/,igen +1 ccm +leem | +l1ccm + 1 com 
Pankreas- |0,9°/,ige Koch- 0,9°/,ige Koch- 0,0"%/eige F oa. '0,9°/,ige Koch- 
extraktes | salzlésung salzlésung salzl Vililioane 
0,032 + + + + 
0,016 + + + + 
0,008 limes + + + 
0,004 - | limes + + 
0,002 - ~ + + 
0,001 — — + + 
0,0005 - _ limes + 
0,00025 ~- _ _ + 
0,000125 ~ — ~_ limes 
0,000062 - _ - 
Divs’ 400 625 5000 20000 





Aus diesem Versuch geht hervor, da8 die Diastasewirkung 
in Gegenwart von Kochsalz bei einer Digestionsdauer von 


1) J. Wohlgemuth, diese Zeitschr. 21, 449, 1909. 
23* 
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30 Minuten bis 24 Stunden 4 bis 5mal so stark ist wie bei 
Abwesenheit von Kochsalz (s. Versuch 2). 

Um nun festzustellen, wie eine mit destilliertem Wasser 
stark verdiinnte Gallenlésung im Vergleich zu physiclogischer 
Kochsalzlésung sich der Diastase gegeniiber verhalt, wurde 
folgender Versuch ausgefiihrt. 


Versuch 4. 
Einflu8 verdiinnter Galle auf die Diastase. 





Menge des +1 ccm 0,5 ccm 4 fach 
1°/,igen +1 com H,O 0,9/, NaCl mit Wasser 
| 


Pankreasextraktes verdiinnte Galle 











0,125 
0,062 
0,032 
0,016 
0,008 
0,004 | 
0,002 | 
0,001 | 


“4 156,25 





lB +++++ 


ir 
Li gtt+t+++ 


g 
z 








Dieser Versuch beweist, daB die Verstarkung der Diastase 
durch mit Wasser stark verdiinnter Galle eine ganz betricht- 
liche ist, und zwar ist sie ebenso groB wie die Wirkung von 
0,9°/,iger Kochsalzlésung. DaB bei der verstérkenden Wirkung 
der Galle auch das in der Galle enthaltene Kochsalz eine Rolle 
gespielt hat, ist in Riicksicht auf den an sich geringen Koch- 
salzgehalt der Galle und auf die starke Verdiinnung mit Sicher- 
heit auszuschlieBen. 

Sodann wurde weiter untersucht, ob irgendein Extrakt 
der Galle diesen aktivierenden EinfluB ausiibt, d. h. ob der 
verstarkende K6rper der Galle entweder in Wasser oder in 
Alkohol oder in Ather iibergeht. 

Zu diesem Zweck wurde Galle in Portionen von 5 ccm in 
einer Porzellanschale auf dem Wasserbad bis zur Sirupkon- 
sistenz eingeengt und das eine Mal mit Wasser, ein zweites 
Mal mit warmem 93°/,igem Alkohol, das andere Mal mit Ather 
extrahiert. 

Die Extrakte wurden durch Verdunsten vom Alkohol resp. 
Ather befreit und die Riicksténde mit Wasser aufgenommen 
und auf ihre verstirkende Fahigkeit untersucht. 
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Versuch 5. 


Wirkung des wasserigen Gallenextraktes auf die Diastase. 








Das mit Wasser aufgenommene 
Menge des +lccm H,O Gallenextrakt 


Pankreassaftes 
nae + 0,1 ccm +0,5 ccm 








0,02 
0,01 
0,005 
0,0025 
0,00125 
0,00062 
0,00032 
0,00016 
38° 
lh 











Versuch 6. 
EinfluB des alkoholischen Gallenextraktes auf die Diastase. 








Menge des alkoholischen 


Ran. BH +1lccm H,0 Gallenextraktes 
+O0.lcem | +0,5 com 











0,02 
0,01 
0,005 
0,0025 
0,00125 
0,00062 
0,00032 
0,00016 


38° 
1b 











Versuch 7. 


Einflu8 des atherischen Gallenextraktes auf die Diastase. 








Menge des + Atherextrakt Kontrolle 
Pankreassaftes | 0,lcem | 0,5cem | 0,1 cem H,0 | 0,5 ccm H,O 








0,02 
0,005 
0,0025 dp 
0,00125 i 
0,00062 
0,00032 
0,00016 
0,00008 
0,00003 


38° 
lh 
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D. Minami: 
Versuch 8. 


Galle auf die Diastase. 














Menge des + je 0,25 com des Alkohol- Kontrolle 
Pankreassaftes und Atherextraktes + 0,5 ccm H,O 
0,01 + + 
0,005 + ~ 
0,0025 + 
0,00125 limes limes 
0,00062 = S 
0,00032 - _ 
0,00016 — ou 
0,00008 _ me 
0 
- 200 200 
Versuch 9. 


Einflu8 des vereinigten Alkohol- und Wasserextraktes der 





Galle auf die Diastase. 




















Menge des + je 0,25 ccm des Alkohol- Kontrolle 
Pankreassaftes und Wasserextraktes 0,5 com dest. Wasser 
0,01 + + 
0,005 + + 
0,0025 + + 
0,00125 + limes 
0,00062 + mn 
0,00032 limes ahi 
0,00016 _ _ 
0,00008 _ — 
Di 800 200 
Versuch 10. 


EinfluB des vereinigten Ather- und Wasserextraktes der 








Galle auf die Diastase. 

















Menge des + je 0,25 ocm des Ather- Kontrolle 
und Wasserextraktes + 0,5 com dest. Wasser 
0,01 - + 
0,005 + + 
0,0025 + + 
0,00125 limes limes 
0,00062 - = 
0,00032 — -- 
0,00016 - 
0,00008 _ - 
200 200 


Dir’ 
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Aus diesen Versuchen geht hervor, daB der in der Galle ent- 
haltene aktivierende Kérper sowohl wasser- wie alkoholléslich 
ist, daB er dagegen nicht von Ather aufgenommen wird. Atheri- 
sche Extrakte scheinen im Gegenteil eher eine Hemmung der 
Diastase zu bewirken. Das kommt zum Ausdruck einmal in 
dem Versuch mit dem &therischen Extrakt allein, andererseits 
bei der Kombination von dtherischem und wasserigem, resp. 
alkoholischem Extrakt. 

Nach diesen orientierenden Versuchen, deren Resultate mit 
den von Wohlgemuth mitgeteilten itibereinstimmten, wurde 
die Frage in Angriff genommen: auf welchen Bestandteil der 
Galle ist die aktivierende Wirkung zuriickzufiihren? Es wurden 
deshalb zuniachst Untersuchungen mit den charakteristischen 
Bestandteilen der Galle, den gallensauren Salzen, angestellt. 

Die Versuchsanordnung wurde so gewahlt, daB zunachst die- 
jenige Menge Pankreatinlésung ermittelt wurde, die 5 ccm 1°/, ige 
Starkelésung sowohl bei 1- wie bei 24stiindiger Versuchsdauer nur 
teilweise bis zum Dextrin abbaute, d. h. also, bei der nach beendeter 
Digestion auf Zusatz von 1 Tropfen ®/,,-Jodlésung eine blaurote 
Farbe auftrat. Dieses Quantum Pankreatinlésung wurde auf eine 
Reihe von Reagensglaschen verteilt, zu jedem absteigende Mengen 
der zu untersuchenden Natrium taurocholicum-Lésung und je 5ccm 
1°/, ige Staérkelésung zugegeben und die Reihe nebst einer Kon- 
trolle (enthaltend die ermittelte Pankreatinmenge -— 1,0 ccm 
0,9 °/, NaCl + 5 ccm Starke) auf bestimmte Zeit in ein 
Wasserbad resp. einen Thermostaten itibertragen. Die Versuche 
wurden anfanglich in einem kochsalzhaltigen Medium ausgefiihrt 
und fielen stets negativ aus, d. h. es konnte nie mit Sicherheit 
eine Aktivierung der Diastase durch die Gegenwart von Natrium 
taurocholicum nachgewiesen werden. Als Beispiel sei aus einer 
groBen Zahl von Versuchen je einer von I stiindiger resp. 
24 stiindiger Versuchsdauer angefiihrt (s. Versuch 11 S. 346.) 

Aus diesen Versuchen geht hervor, daB eine Be- 
einflussung der Diastase durch Natrium taurocholicum 
im Sinne einer Beférderung nicht stattgefunden hat. 

Es verdient aber hervorgehoben zu werden, daB man 
leicht einer Tauschung zum Opfer fallen kann, wenn man die 
Kontrollen auf ihre Farbung durch Jod priift und mit der Ver- 
suchsreihe vergleicht, ohne auch den Kontrollen nach Beendigung 
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der Digestion vor dem Zusatz von Jod die entsprechende Menge 
an Natrium taurocholicum zugefiigt zu haben. In diesen Fallen 
wiirde man finden, da8 durch Zusatz von Jod eine Blaufarbung 
eintritt, wahrend dieselbe in Gegenwart von Natrium taurocho- 
licum eine deutliche rotblaue Farbung annimmt. Deshalb 
wurde jedesmal der Kontrolle die entsprechende Menge Natrium 
taurocholicum zugesetzt, bevor die Farbenreaktion mit Jod aus- 


gefiihrt wurde. 
Versuch ll. 








Menge des Versuch Versuch 
10°/, igen von 1 Stunde | von 24 Stunden 
Natrium + 0,0005 com | + 0,0005 com 

taurocholicum | Pankreasextrakt | Pankreasextrakt 


Kontrolle 





fiir 1 stiindigen Versuch: 
0,25 blau blau 0,0005 oar Pankreas- 
0,125 blau blau extrakt 
+ 5cecm 0,9°/, NaCl 
+5ccm 1°/,ige Starke- 
ia 


0,062 blau blau 
0,032 blau rot 


ésung 
0,016 blau rot Jodreaktion rot! 


fiir 24stiindigen Versuch: 
0,008 blen rot 0,0005 ccm Pankreas- 
0,004 blau rot extrakt 
+ locm0,9°/, NaCl 
0,002 blau rot +5.com 19/, igo Starke- 
D wn 


lésung 
Jodreaktion rot! 


Man konnte nun annehmen, da8 durch die Gegenwart von 
Kochsalz die Aktivierung der Diastase bereits eine optimale 
war, und daBS deshalb eine weitere Férderung der Diastase 
durch Natrium taurocholicum gar nicht erzielt werden konnte. 
Aus diesem Grunde schien es notwendig, die Versuche noch 
einmal unter Ausschlu8 des Kochsglzes auszufiihren. Das ge- 
schah in der Weise, daB die Verdiinnungen stets mit destillier- 
tem Wasser ausgefiihrt wurden. Aber auch so war das Re- 
sultat ein negatives. Als Beispiel fiihre ich einen 1 stiindigen 
und einen 24stiindigen Versuch an (s. Versuch 12). 

Es lag nun die Méglichkeit vor, daB eine Diastase anderer 
Herkunft sich dem Natrium taurocholicum gegeniiber anders 
verhalt als die Pankreasdiastase. Aus diesem Grunde stellte 
ich in der gleichen Weise Versuche mit Speicheldiastase an; 
doch waren auch hier die Resultate stets negative. Ich kann 
demnach in Ubereinstimmung mit den von Wohl- 
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gemuth mitgeteilten Resultaten bestatigen, da8 eine 
Aktivierung der Diastase durch Natrium taurocholi- 
cum nicht stattgefunden hat. 


Versuch 12. 





Menge des 
10°/,igen Natr. 
taurochol. 


Versuch von 
24 Stunden 


Versuch von 


1 Stunde Kontrolle 








fiir 1 Stunde 
0,0005 ccm 
Pankreasextrakt 
+1 ccm dest. Wasser 
+5 com 1°/,ige 
Starkelésung 
Jodreaktion: rot 


fiir 24 stiind. Versuch: 
0,0005 ccm 
Pankreasextrakt 
+1 ccm dest. Wasser 
+5 com 1°/,ige 
Starkelésung 
Jodreaktion: rot 


0,25 

0,125 
0,062 
0,032 
0,016 
0,008 
0,004 


0,002 


38° 
1—24b 


blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 


rot 











Es fragte sich nun, wie verhalt sich das andere in der 
Galle vorkommende gallensaure Salz, das Natrium glycocholicum. 

Die Versuche wurden hier zunachst in der gleichen An- 
ordnung ausgefiihrt wie beim Natrium taurocholicum, wie aus 
folgendem Protokoll ersichtlich. 


Versuch 13. 


EinfluB des Natrium glycocholicum auf die Diastase. 











Menge des 
10°/sigen Natr. 
glycocholicum 


Versuch von 
1 Stunde 
+ 0,0005 com 
Pankreasextrakt 


Versuch von 
24 Stunden 
+ 0,000125 com 

Pankreasextrakt 


Kontrolle 





0,5 
0,25 
0,125 
0,062 
0,032 
0,016 
0,008 
0,004 





blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 





blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 
blau 





fiir 1 stiind. Versuch: 
0,0005 ccm 
Pankreasextrakt 
+1ccm 0,9°/, NaCl 
+5cem 1°/,igeStarke- 
lésung 
Jodreaktion: rot 


fiir 24stiind. Versuch : 
0,0005 com 
Pankreasextrakt 
+ 1ccm 0,9°/, NaCl 
+5 cem 1 °/,ige Starke- 
is 


g 
Jodreaktion: rot 





D. Minami: 


Versuch 14. 








oe waka pig | Versuch von | Versuch von 
> —> 1 Stunde | 24 Stunden 

, /oigen bear +0,002 com | +0,002 ccm 

gtycochohcum | Pankreasextrakt | Pankreasextrakt 


Kontrolle 








05 fiir Lstiind. Versuch : 
4 0,002 ccm 
0,25 Pankreasextrakt 
+1 ccm dest. Wasser 
0.125 + 5ccm 1°/,ige Starke- 
’ lésung 
0,062 Jodreaktion: rot 
fiir 24 stiind. Versuch: 
ones 0,002 com 
0,016 Pankreasextrakt 
+1 ccm dest. Wasser 
0,008 blau blau +5 = 1°/,ige Starke- 








ésung 
0,004 blau blau Jodreaktion: rot 
Aus beiden Versuchen geht hervor, daB weder bei Gegen- 
wart noch bei Abwesenheit von Kochsalz die diastatische Kraft 
durch das Natrium glycocholicum irgendwie geférdert war. 
Da auch dieser Befund mit der Mitteilung von Buglia 
in Widerspruch stand, habe ich zur Entscheidung der Frage 
noch eine andere Versuchsanordnung gewahlt, und zwar bin 
ich so vorgegangen, daB ich zu absteigenden Mengen Ferment 
stets die gleiche Menge Natrium glycocholicum zugefiigt und 
auch die Kontrollreihe nach Beendigung der Digestion mit der 
entsprechenden Menge des gallensauren Salzes versetzt habe. 


Versuch 165. 
EinfluB des Natrium glycocholicum auf die Diastase 
des Pankreas. 








Menge des + 0,25 com | + 0,25 ccm + 0,25 com Kontrolle 
1°%/,igen Pan-j10°/,iges Natr.| 1°/,iges Natr. |0,5°/,iges Natr.| + 0,25 com 
kreasextrakt. | glycocholicum | glycocholicum | glycocholicum | dest. Wasser 
0,125 | . 

0,062 + 
0,032 limes 
0,016 —_ 
0,008 
0,004 
0,002 

38° 
1b 80 
Auch hierbei konnte ich, soviel ich auch die Konzentration 


des zugesetzten Natrium glycocholicum dnderte, keine Akti- 
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vierung beobachten, ganz gleichgiiltig, ob die Versuche in 
Gegenwart oder in Abwesenheit von Kochsalz ausgefiihrt wurden. 

Ein etwas anderes Resultat ergaben die Versuche, in denen 
ich mich der Speicheldiastase bediente. Hier zeigte sich mit- 
unter, daB bei einer bestimmten Konzentration von Natrium 
glycocholicum die Wirkung der Diastase eine minimale Férderung 
erfahrt. Doch fielen die Versuche nicht immer in gleichem 
Sinne aus, ja selbst bei Benutzung der gleichen Fermentlésung 
fiel der Versuch im Sinne einer Aktivierung bald positiv, bald 
negativ aus. Aus den zahlreichen Protokollen sei eine Ver- 
suchsreihe mitgeteilt. 


Versuch 16. 
EinfluB des Natrium glycocholicum auf Speicheldiastase. 














+ 0,1 ccm +0,25ccm +0,5 com 


ran acy ba x om Kontrolle 1 °/oiges | Kontrolle 1 °/oiges Kontrolle 
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Natr. gly-) Natr. gly- 
cochol. cochol. 
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Ittie 
+44 
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0,0125 
0,0062 
0,0032 
0,0016 
0,0008 
D3 
Aus diesem Versuch ist ersichtlich, da8 nur bei Gegen- 
wart von 0,1 ccm 1°/,ige Natrium glycocholicum-Lésung tat- 
sichlich eine Aktivierung stattgefunden hat, insofern als das 
mit + bezeichnete Glaschen eine braunrote, die entsprechende 
Kontrolle eine blaurote Farbe zeigte. Aber wie gesagt, ist 
diese Aktivierung eine durchaus unregelmaBige, von 5 Ver- 
suchen sind 3 positiv und 2 negativ ausgefallen. Worauf dieses 
wechselnde Verhalten beruht, vermochte ich nicht zu ermitteln, 
um so weniger, als in den beiden Fallen, in denen das Resultat 
ein negatives war, stets dieselbe Speichelverdiinnung benutzt 
wurde, mit der ein positives Resultat erzielt war. Diese posi- 
tiven Ergebnisse wurden auch nur erhalten bei einer kurzen 
Verdauungsdauer (30’); bei linger dauernden Versuchen be- 
obachtete ich niemals eine Aktivierung. — Fiir den Ausfall 
des Versuchs war es auch nicht von Bedeutung, in welcher 
Reihenfolge die einzelnen Faktoren miteinander gemischt wurden. 
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So war das Ergebnis ebenso negativ, wenn dem Ferment zu- 
erst Natrium taurocholicum resp. glycocholicum und dann 
Starkelésung zugesetzt wurde, wie wenn vor der Zufiigung der 
gallensauren Salze erst die Starkelésung mit dem Ferment zu- 
sammengebracht wurde. 

Da auf diese Weise die stark aktivierende Eigenschaft 
reiner Galle noch immer nicht klargestellt war, untersuchte 
ich noch andere Gallenbestandteile, wie das choleinsaure Na- 
trium, das Cholesterin und das Lecithin auf die etwaige Fahig- 
keit, die Diastasewirkung zu férdern. Beziiglich des Verhaltens 
des Lecithins sei auf die folgende Mitteilung (s. 8. 355) verwiesen. 

Was zuniichst das Natrium choleinicum anbetrifft, so kam 
es in 5°/,iger, 1°/,iger, 0,1°/,iger und 0,5°/,iger Konzentration 
zur Anwendung. Da das Salz in einer 5°/,igen Lésung stets 
eine starke Hemmung bewirkte, sei auf die Mitteilung von 
Versuchsprotokollen verzichtet. Nicht so stark war die Hemmung 
mit den schwachen konzentrierten Lésungen. Ich teile darum 
2 Versuchsreihen in folgendem mit. 


Versuch 17. 








Menge des |1°/iges Natr. choleinicum|1 °/siges Natr. choleinicum 
Pankreas- | 40,1 | +025 | +05 | +0,1 | +0,25 | +05 Kontrolle 
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Versuch 18. 
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Aus diesen Versuchen geht hervor, da8 Natrium choleini- 
cum in keinem Falle eine Férderung der Diastase bewirkt; 
in ganz schwachen Konzentrationen blieb es ohne jeden Ein- 
fluB, in etwas starkeren wirkte es sofort hemmend auf die 
Diastase. 


Was endlich das Cholesterin anbetrifft, so war hier die 
Versuchsanordnung eine schwierige insofern, als Cholesterin in 
Wasser ganzlich unléslich ist. Es wurde darum 0,1 g Cholesterin 
in 10 ccm Ather gelést, 1 ccm dieser atherischen Lésung in 
10 ccm physiologischer Kochsalzlésung aufgeschwemmt, der 
Ather durch Erwairmen im Wasserbad vertrieben und von 
dieser Suspension wechselnde Mengen verschiedenen Versuchs- 
reihen zugefiigt. Das Resultat fiel, wie zu erwarten war, 
stets in dem Sinne aus, daB die Cholesterinsuspension die 
Wirkung des diastatischen Fermentes stets mehr oder weniger 
hemmte. 


Ganz kurz sei hier noch hingewiesen auf die Wirkung 
des Lecithins gegeniiber dem diastatischen Ferment, iiber das 
in der folgenden Mitteilung ausfiihrlich berichtet wird, und 
zwar nur insoweit, als es kombiniert mit den gallensauren 
Salzen in seiner Wirkung auf die Diastase untersucht wurde. 
Auch sie fiihrten, wie aus folgenden Versuchen ersichtlich, zu 
keinem positiven Ergebnis. 


Versuch 19. 


EinfluB des Lecithins kombiniert mit Natrium taurocholicum 
und glycocholicum auf die Diastase. 








Menge der | + 0,000125] Menge der | +-0,000125 | Menge." | +. o,00125 
M! 1e/pigen |Ldeung von} 1%igen [OSURE YO" 1 e/igen | Kontrolle 

Natr. glyco-| Pankreas- | Lecithin u.| Pankreas- | Natr. gly- - 
chol. extraktes | Natr. taur.| extraktes [ooch, taur.. extraktes 











0,5 blau 0,5 | blau 0,5 blau 
025 | ; 0,25 

0,125 0,125 
0,062 2 0,062 
0,032 | 0,032 
0,016 | 0,016 
0,008 | 0,008 
0,004 | 0,004 
0,002 0,002 


| 
| 
| 
| 
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Versuch 20. 


Einflu8 des Lecithins kombiniert mit Natrium glycocholicum, 





Natrium choleinicum und Cholesterin auf die Diastase. 
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extraktes 


-+ 0,000125 
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Natr. cho- 
lein. 


+ 0,000125 


ecm 

1 °/,igen 

Pankreas- 
extraktes 


mischten Lisung 


Menge der ge- 











0,5 
0,25 
0,125 
0,062 
0,032 
0,016 
0,008 
0,004 | 
0,002 

Aus beiden Versuchsreihen geht hervor, daB die diasta- 
tische Wirkung durch Lecithin in Gegenwart anderer Bestandteile 
der Galle nicht nur nicht geférdert, sondern stark gehemmt wird. 

Endlich habe ich noch den Einflu8 des Galienfarbstoffs 
auf die Diastase untersucht. Den Gallenfarbstoff stellte ich 
mir in der Weise her, da8 ich pulverisierte Gallensteine mit 
Chloroform im Schiitteltrichter extrahierte, das Extrakt filtrierte 
und aus dem Filtrat das Chloroform auf einem Dampfbad ver- 
jagte. Der trockene, aus Gallenfarbstoff bestehende Riickstand 
wurde mit warmem 96°/,igem Alkohol aufgenommen und von 
der alkoholischen, klar filtrierten Lésung 1 ccm entnommen 
und mit 9 ccm destilliertem Wasser verdiinnt. 

Die wisserige stark triibe Suspension wurde auf ihre Fahig- 
keit, die Diastase zu aktivieren, in der iiblichen Weise untersucht. 


Versuch 21. 
Einflu8 des Gallenfarbstoffs auf die Diastase. 
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Aus den mitgeteilten Versuchsreihen geht hervor, da8 in 
schwacher Konzentration der Gallenfarbstoff die Diastase nicht 
beeinfluBt, in starker dagegen eine hemmende Wirkung ausiibt. 

Man konnte nun daran denken, daB der Gallenfarbstoff 
in Gegenwart von Kochsalz eine andere Wirkung auf die 
Diastase ausiiben wiirde. Um das festzustellen, wurde 1 ccm 
der alkoholischen Gallenfarbstofflésung mit 9 ccm physiologi- 
scher Kochsalzlésung verdiinnt. Auch diese Mischung war triib 
und wurde in der gleichen Konzentration mit der Speichel- 
diastase zusammengebracht wie vorhin die wasserige Lésung. 
Das Ergebnis war folgendes: 


Versuch 22. 











— — 
Menge des = com | Kon. | + 9:25 com | Kon- + 0,5 com 
Speichels P 


Gallen- 
farbstoff 


Gallen- 


trolle farbstoff 


farbstoft trolle 











0,1 
0,05 
0,025 
0,0125 
0,0062 
0,0032 
0,0016 
0,0008 - 
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Aus der Tabelle geht hervor, da8 auch in Gegenwart von 
Kochsalz der Gallenfarbstoff die Diastase hemmt, doch ist diese 
Hemmung eine wesentlich geringere. 

Endlich wurde versucht, wie das native alkoholische Ex- 
trakt auf die Diastase wirkt, natiirlich unter Beriicksichtigung 
des in dem Extrakt enthaltenen Alkohols. Es wurden drei 
Versuchsreihen ausgefiihrt, von denen die eine mit je 1 Tropfen, 
die zweite mit je 2 Tropfen des Extraktes beschickt wurde. 
Das Resultat entsprach, wie aus nachfolgender Tabelle ersicht- 
lich, den vorher mitgeteilten. 2 Tropfen bewirkten eine starke 
Hemmung, 1 Tropfen eine schwichere (s. Versuch 23, S. 354). 

Wenn wir noch einmal die Resultate der mitgeteilten 
Untersuchungen iiberblicken, so hat sich ergeben, daB von allen 
untersuchten Gallenbestandteilen keiner einen beférdernden Ein- 
flu8 auf die Diastase auszuiiben vermochte mit Ausnahme von 
Natrium glycocholicum. 

Mit diesem Kérper gelang es nur in drei Fallen, eine 
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schwache Wirkung zu erzielen, und auch diese nur gegeniiber der 
Speicheldiastase, wahrend die Pankreasdiastase von ihm unbeein- 
fluBt blieb. Vergleicht man den in den beiden Fallen (Versuch 16) 
erzielten Effekt mit der aktivierenden Wirkung der reinen Galle 
oder wisserigen oder alkoholischen Ausziige, so ist derselbe nur 
ein verschwindend kleiner. Wir haben darum auch keine Veran- 
lassung, die aktivierende Wirkung der Galle auf die Diastase 
mit dem Natrium glycocholicum in Verbindung zu bringen. 
Versuch 23. 

Srdohele Gallentarbstof- Kontrolle Gallenfarbetott Kontrolie 

eee ta lésung lésung 
0,1 + + 
0,05 + a 
0,025 + limes 











0,0062 
0,0032 
0,0016 


—4 20 10 

Zur besseren Ubersicht seien die Resultate noch einma! 
kurz zusammengefaBt: 

1. Wahrend der Galle eine sehr geringe diastatische Kraft 
eigen ist, besitzt sie in hohem MaBe die Fahigkeit, die Amylase 
zu aktivieren. 

2. Der Aktivator der Galle ist in Wasser und Alkohol 
léslich. Atherische Extrakte der Galle hingegen hemmen die 
Diastasewirkung sowohl allein wie mit wisserigen und alkoho- 
lischen Extrakten kombiniert angewandt. 

3. Natrium taurocholicum ist in schwacher Lésung ohne Ein- 
flu8 auf die Diastase, hemmt dagegen bei starker Konzentration. 

4. Natrium glycocholicum bewirkte in zwei Fillen eine 
schwache Aktivierung der Speicheldiastase; der Pankreasdiastase 
gegeniiber verhielt sie sich wie das Natrium taurocholicum. 

5. Das gleiche Verhalten wie das Natrium taurocholicum 
zeigte Natrium choleinicum. 

6. Cholesterin hemmt selbst in sehr schwachen Konzen- 
trationen die Diastase. In Kombination mit Lecithin war dic 
Hemmung stets verstarkt. 2 

7. Auch der Gallenfarbstoff iibt einen hemmenden Einfiu8 
auf die Diastase aus. 
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Uber den Einflu8 des Lecithins und der Lipoide auf die 
Diastase (Amylase). 
Von 
D. Minami (Tokio). 
(Aus der experimentell - biologischen Abteilung des Kgl. Pathologischen 
Instituts der Universitat Berlin.) 


(Eingegangen am 31. Januar 1912.) 


Bei der Bedeutung, die dem Lecithin und den Phosphatiden 
fiir den Aufbau der Zelle zukommt, war es von Wichtigkeit, 
festzustellen, ob diese integrierenden Zellbestandteile auch bei 


dem Ablauf der in der Zelle vor sich gehenden Stoffwechsel- 
vorgange irgendeine Rolle spielen, und welcher Art diese 
Rolle ist. 

Da die meisten Stoffwechselvorginge vorwiegend bedingt 
werden durch fermentative Prozesse, lag es nahe, zu unter- 
suchen, ob irgend ein intracellulares Ferment durch das Lecithin 
in seiner Wirkung beeinfluBt wird. Die Beeinflussung eines 
intracellularen Fermentes durch das Lecithin ist schon mehr- 
fach Gegenstand der Untersuchung gewesen. So hat Kiittner 
(Zeitschr. f. physiol. Chem. 56, 476, 1906/07) gezeigt, da kleine 
Dosen von Lecithin auf das Pepsin eine Hemmungswirkung, 
etwas gréBere eine férdernde und noch gréBere wieder eine 
Hemmungswirkung ausiiben. 

Beim Trypsin konnte er nur eine hemmende Wirkung des 
Lecithins nachweisen, was spiter von Neumann (Berl. klin. 
Wochenschr. 1908, 2066, Nr. 45) durchaus bestatigt wurde. 

Mir kam es aber, wie oben auseinandergesetzt, darauf an, 
festzustellen, ob auch ein im Zellstoffwechsel aktiv titiges 
Ferment in irgendeiner Weise durch Lecithin und Phosphatide 


eine Beeinflussung erfabrt. 
Biochemische Zeitschrift Band 39. 24 
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Als Beispiel wahite ich das diastatische (amylolytische) 
Ferment einmal, weil dieses iiber fast alle Zellgruppen des 
Organismus verbreitet ist, zweitens aber auch, weil die quanti- 
tative Bestimmung mit der von Wohlgemuth angegebenen 
Methode auBerordentlich bequem ist. Von Diastase untersuchte 
ich die im Speichel, im Pankreassaft und im Serum enthaltene. 

Wenn auch Wohlgemuth gezeigt hat, da8 alle Diastasen 
im tierischen Organismus identisch sind, schien es mir doch 
von Wichtigkeit, solche verschiedener Herkunft auf ihr Ver- 
halten gegeniiber dem Lecithin und den Phosphatiden zu priifen. 

Denn es lag doch immerhin die Méglichkeit vor, daB bei 
diesen zu untersuchenden Verhialtnissen auch das Milieu, in 
dem sich die Diastase befindet, eine nicht unerhebliche Rolle 
spielen konnte. Von Lecithin untersuchte ich Handelslecithin, 
wahrend ich die Phosphatide mir aus Leber, Eigelb und Serum 
durch Extraktion mit Ather darstellte. Mit diesen Unter- 
suchungen hatte ich bereits im Sommer 1910 begonnen, muBte 
sie aber wegen Krankheit auf lingere Zeit unterbrechen. 

Inzwischen ist eine Arbeit von Centanni') und eine von 
Lapidus’) erschienen, die zum Teil den gleichen Gegenstand 
behandeln. Centanni fand, daG atherische Extrakte aus Darm, 
Blut und Eidotter die Diastase der Leber férdern, besonders 
der Eidotterextrakt, und da® diese aktivierende Eigenschaft 
nicht bedingt ist durch die Reaktion des Atherextraktes, auch 
nicht durch die in ihm enthaltenen Salze. Ferner fand er, daB 
das dialysierte Lipoid ebenso wie das nichtdialysierte imstande ist, 
die Diastase des mit Ather extrahierten Parenchyms zu reak- 
tivieren. Lapidus bestatigte im groBen und ganzen diese 
Resultate am Serum, fand aber, daS Lecithin die Speichel-, 
Pankreas- und Darmdiastase hemmt. Starkenstein*) wiederum 
widersprach den Resultaten von Centanni und meinte, die 
Wirkung der Atherextrakte sei zuriickzufiihren auf ihren Gehalt 
an Salzen. 

Da die beiden Autoren sich in einigen Punkten wider- 
sprechen, habe ich meine Untersuchungen wieder aufgenommen 
und will in folgendem iiber meine Resultate berichten. 

1) Centanni, diese Zeitschr. 29, 389, 1910. 


2) Lapidus, diese Zeitsohr. 30, 39, 1911. 
3) E. Starkenstein, diese Zeitschr. 33, 423, 1911. 
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I. EinfluB des Lecithins. 


Ich untersuchte zuniachst, wie das Lecithin auf die Diastase 
wirkt, und zwar verwandte ich zunachst eine wasserige Sus- 
pension von Handelslecithin fiir meine Versuche. 

Die Suspension wurde so hergestellt, da8 1 g Lecithin mit 
etwas destilliertem Wasser auf dem Wasserbad erwirmt und 
so lange geschiittelt wurde, bis sich eine gleichmaBige Emulsion 
gebildet hatte; alsdann wurde mit destilliertem Wasser auf 
100 com aufgefiillt. Von dieser Emulsion wurden drei Ferment- 
reihen mit 0,5, 0,25 resp. 0,1 ccm Lecithinlésung beschickt und 
nun der Einflu8 auf den Fermentablauf kontrolliert. Dabei 
ergab sich, wie aus folgender Tabelle ersichtlich, da8 das Lecithin 
selbst in so geringer Konzentration wie in Versuchsreihe Nr. 3 
noch die diastatische Wirkung hemmt. 


Tabelle I. 


EinfluB der wasserigen Lecithin-Emulsion auf die Speichel- 
diastase. 
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Um nun festzustellen, bis zu welcher Konzentration das 
Lecithin noch hemmt, und ob unterhalb der niedrigsten noch 
hemmenden Konzentration das Lecithin vielleicht eine akti- 
vierende Wirkung ausiibt, wurde folgende Versuchsanordnung 
gewahlt: 

Ich ermittelte zunaichst in einem Vorversuch diejenige 
Menge meiner 1°/, igen Pankreatinlésung, die bei einer Versuchs- 
dauer von 1 Stunde resp. 24 Stunden dem Limes-Glaschen ent- 
spricht, d. h. demjenigen Glaschen, in dem neben Erythrodextrin 
noch unveranderte Stirke enthalten war. Diese so festgestellte 

24* 
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Fermentmenge wurde auf eine Reihe Glaschen verteilt, dann 
zu jedem Glaschen absteigende Mengen der wisserigen Lecithin- 
emulsion zugegeben, ferner je 5 ccm einer 1°/, igen Starkelésung 
und nun die Reihe auf 1 Stunde in das Wasserbad (fiir 24stiin- 
digen Versuch in Brutschrank) gebracht. Gleichzeitig wurde 
ein Kontrollglaschen ohne Lecithin angesetzt. In allen Glaschen, 
in denen eine Hemmung eintrat, muBte bei Zusatz von ®/,,-Jod- 
lésung die Farbe gegeniiber der Kontrolle mehr blau werden, 
weiter, wenn eine Férderung bewirkt war, die Farbung mehr 
rot oder gar gelb sein. 

Aus der nachfolgenden Tabelle geht hervor, daB selbst 
noch 0,002 ccm Lecithin eine Hemmung bewirkt, daB also noch 
eine so abnorme kleine Menge wie 0,00002 g Lecithin imstande 
ist, diastatisches Ferment in seiner Wirkung ungiinstig zu be- 
einflussen. Eine Aktivierung war in keinem Glaschen zu be- 
obachten. 











Tabelle II. 
1 Stunde 24 Stunden 
Menge der + 0,004 com der | +0,0005 com der Kontrolle 
Lecithinemulsion| Pankreasextrakt- | Pankreasextrakt- aoa 

Lésung Lésung 
0,25 blau blau violett 
0,125 ” ” ” 
0,062 ” ” ” 
0,032 ” ” ” 
0,016 ” ” ” 
0,008 ” ” ” 
0,003 ” ” ” 
0,002 ” ” 











Beziiglich der Technik sei noch folgendes hervorgehoben: 
Wenn man etwas Lecithin einer Stérkelésung zufiigt und nun durch 
Zusatz von Jod die Farbe priift, so beobachtet man, daB die Far- 
bung im Gegensatz zum Kontrollréhrchen eine mehr rote ist, und 
daB selbst bei weiterem Zusatz von Jod zu der Lecithinportion 
diese niemals einen so dunkelblauen Farbenton annimmt wie 
die Kontrolle. 

Das beruht darauf, da8 das Lecithin etwas Jod bindet. 
Will man nun die Wirkung von Lecithin auf den Verlauf des 
diastatischen Prozesses studieren, so muB man, wenn der Ver- 
such beendet ist, zu den Kontrollen stets vor dem Zusatz von 


guppegeeeres 


ESL IES 
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Jod die gleiche Menge Lecithin zufiigen. Versiumt man dieses, 
so kann man leicht einer Taéuschung zum Opfer fallen. 

Es war nun denkbar, daB das Lecithin deshalb eine aus- 
schlieBend hemmende Wirkung ausiibt, weil es in Form einer 
Suspension zur Verwendung kam. Man konnte sich vorstellen, 
daB die in der Suspension herumschwimmenden Partikelchen 
das Ferment absorbierten und so die Entfaltung seiner Wirkung 
behindert wurde. 

Deshalb wurden noch Versuche mit Lésungen von 
Lecithin angestellt, und zwar léste ich Lecithin im Methyl- 
alkohol. Woilte ich die methylalkoholische Lésung direkt zum 
Versuch verwenden, so war es notwendig, da8 man zunachst 
ein klares Bild dariiber bekommt, ob und inwieweit Methyl- 
alkohol selber auf die Diastase wirkt. Ich priifte dazu in einer 
Versuchsreihe den Einflu8 des Methylalkohols und gleichzeitig 
des Athylalkohols und des Athers auf die Diastase und kam 
zu folgendem Ergebnis: 


Tabelle III. 
Einflu8 des Methyl- und Athylalkohols und des Athers 
auf die Diastase. 




















Menge des| 5°/, Methylalkohol | 5°/,Athylalkohol} 15°/, Ather 
Speichels | 4 0.5 com | + 0,1 ccm |-+ 0,5 cem | +0,1 ccm |-+0,5 ccm |+ 0,1 com 


0,1 oa + + | 
a + 
| 





0,025 + + 
+ 
limes 


li 


40 

















Wie aus der Tabelle ersichtlich, sind 5°/,ige Lésungen von 
Methylalkohol, Athylalkohol und Ather ohne jeden Einflu8 auf 
den diastatischen Proze8. Auch starker konzentrierte Lésungen 
wie 10°/,ige lassen kaum einen Einflu®B erkennen; erst wenn 
man mit reinen Lésungen arbeitet, beobachtet man deutliche 
Hemmung, besonders hemmt Ather die diastatische Wirkung, 
eine Tatsache, die nicht ohne Bedeutung ist und auf die wir 
spaiter noch zuriickkommen werden. Als Beleg hierfiir diene 
folgende Tabelle. 
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Tabelle IV. 


EinfluB stark konzentrierter und reiner Lésungen von 
Methylalkohol, Athylalkohol und Ather auf die Diastase. 








Methylalkohol | Athylalkohol Ather 


10°, Lés. | reine Lés.}10°/, Lés. | reine Lés.| 10°, Lés. | reine Lés. 
Speichels | 0,5ccem | 0,5 cem | 0,5 ccm | 0,5 ccm | 0,5 ccm | 0,5 ccm 


| - 
| o+ 
+ 


| 











0,1 + + 
0,05 + + 
0,025 + + 
0,0125 + limes - 4 
0,0062 blaurot | blaurot | bl t | 
0,0032 el 
0,0016 — | 
0,0008 a 

| 


Ds" | 20—40 


++++ 


| 





[11 B++++ 


o 





| 
} 
ms | 
20—40 | 20—40 | 20—40 | 


s 











Nach diesen orientierenden Vorversuchen untersuchte ich 
den Einflu8 einer 10°/,igen methylalkoholischen Lecithinlésung, 
und zwar in der Weise, da8 ich von der genannten Lésung 
einen aliquoten Teil entnahm und ihn mit destilliertem Wasser 
verdiinnte. Von dieser Verdiinnung wurde dann eine bestimmte 
Menge den Fermentportionen zugesetzt. Das Resultat war 
folgendes: 


Tabelle V. 
EinfluB des Lecithins auf die Speicheldiastase. 





ee 


— 1°%/,ige methylalkoholisch-wisserige Lecithinlésung 
Speichels |+ 0,1 ccm Kontrolle | +0,25ccm Kontrolle| + 0,5 ccm Kontrolle 





0,1 


+ 
0,05 + 
+ 





LL i tit+++ 


| 
| 
| 
| 
| 


| 
| 














L 1 ttt tite 


20—40 20—40 © | 


8 


Aus den mitgeteilten Versuchsreihen geht hervor, da8 eine 
1°/,ige methylalkoholisch-wisserige Lésung von Lecithin die 
diastatische Wirkung stets hemmt. 
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Dabei ist es gleichgiiltig, ob man statt der Speicheldiastase 
zum Versuch Pankreasdiastase wahlt. Von den zahlreich aus- 
gefiihrten Versuchen will ich nur einen als Beispiel anfiihren. 


Tabelle VI. 


EinfluB des Lecithins auf die Pankreasdiastase. 











1°/,ige methylalkoholisch-wasserige Lecithinlésung 
+ 0,1 com + 0,25 ccm + 0,5 ccm 
Versuch 1| Kontrolle Versuch 2| Kontrolle | Versuch 3} Kontrolle 








lilt lh+++ 
tlt lite+4++4+ 




















sy | 40—80,6/ 80,6 | 40—80,6| 80,6 80,6 


Ein anderes Verhalten zeigte das Lecithin, wenn man die 
im Serum enthaltene Diastase zu dem Versuch heranzog. 


Bei Verwendung von Serumdiastase ergab sich namlich, 
da8B eine methylalkobolisch-wasserige Lecithinlésung in einem 
Falle ohne Einflu8 war, im andern die Wirkung der Serum- 
diastase deutlich aktivierte. Hierfiir fiihre ich zwei Versuchs- 
reihen als Beleg an: 


Tabelle VII. 


EinfluB des Lecithins auf die Serumdiastase. 


1°/,ige methylalk.- 1°/,ige methylalk.- 

wilsserige Lecithin. | Kon.| wasserige Lecithin- 
lésung trolle lésung 

0,5 ccm|0,25 ccm!|0,1 ccm 10,5 ccm|0,25 ccm!|0,1 com 








- 7 
+ - 
+ - 


+ 
+ 
+ 























lll ti b+e+e+ 
as g 





Ll tt aeee 
- g 
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Tabelle VIII. 


Einflu8B des Lecithins auf die Serumdiastase. 














1°/,ige methylalkoholisch-wisserige Lecithinlésung 


Menge des ’ 
Kaninchen- 
+ 0,5 ccm } 0,25 ccm Kontrolle 














Pili ieee 





40 


Wahrend also die in Tabelle VII enthaltenen Versuchs- 
reihen keinen Einflu8 des Lecithins erkennen lassen, ist bei 
den Versuchsreihen der Tabelle VIII eine deutliche Aktivierung 
wahrzunehmen. 

Man konnte nun daran denken, da8 das Lecithin im Serum 
ein fiir diese Entfaltung seiner Wirksamkeit besonders giinstiges 
Milieu findet, und daB deshalb, wahrend in allen anderen Fallen 
stets eine Hemmung zustande kam, im Serum eine Férderung 
erzielt wurde. Vielleicht war der giinstige Einflu8 des Serums 
so zu erkliren, daB es das im Lecithin enthaltene hemmende 
Moment neutralisierte, so daB nur das férdernde zum Ausdruck 
kam. War diese Vermutung richtig, so muBte dieses sich 
besonders dann zeigen, wenn man Serum mit Lecithin mischte 
und dieses Serum-Lecithingemisch auf die Diastase wirken lieB. 

Nun wissen wir aber aus den Untersuchungen von Wohl- 
gemuth’*), daB das Serum allein schon die diastatische Kraft 
stark aktiviert, weit starker als die dem Serum entsprechende 
Kochsalzmenge, und daB die im Serum enthaltene aktivierende 
Substanz kochbestaéndig und alkoholléslich ist. Sollte nun der 
Einflu8 von einem Gemisch von Serum und Lecithin auf die 
Diastase untersucht werden, so muBte gleichzeitig eine Kontrolle 
mit nativem Serum ausgefiihrt werden. 

Um mich von der aktivierenden Wirkung des Serums auf 
die Speicheldiastase zu iiberzeugen, fiihrte ich zwei Versuche 
mit dem frisch entnommenen Hundeserum aus. 


1) J. Woblgemuth, diese Zeitechr. 33, 303, 1911. 
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Tabelle IX. 


EinfluB von Serum allein auf die Diastase. 


Menge Versuch 1 Versuch 2 Kontrolle 


des +0,5 com Serum | +0,5 com Serum +0,5 com 
Speichels (1: 10) (1 : 10) 0,9°/, NaCl 














0,25 + 
0,125 + 
0,062 + 
0,032 + 
0,016 + 
0,008 + 
0,004 limes 
0,002 _ 
D3" 62,5 | Dis’ 62,5 DiS" 30 15,6 

Das Serum hat also ein die Diastase stark aktivierendes 
Vermdgen. 

Mit diesem Serum stellte ich nun so das Lecithin-Serum- 
gemisch her, da8 ich in einem Reagensglas 0,3 g Lecithin abwog 
und dazu 3,0 ccm Serum zufiigte. Unter starkem Schiitteln wurde 
fiir eine gleichmaBige Verteilung des Lecithins im Serum gesorgt 
und diese Emulsion auf ihr Verhalten gegeniiber der Diastase 
gepriift. Wenn das Lecithin in Gegenwart des Serums eine 
aktivierende Wirkung ausiibte, so muBte natiirlich die Akti- 
vierung des Gemisches stirker sein als die Aktivierung des 
Serums allein. 

Andererseits wenn das Lecithin auch hier eine Hemmung 
bewirkte, so muBte der Effekt in der Lecithinreihe ein kleinerer 
sein als der der Serumreihe. Das Resultat dieses Versuchs 
war folgendes: 





= 
Le+t++++ 








Tabelle X. 


EinfluB des Lecithin-Serumgemisches auf die Diastase. 











Menge des + 0,5 com +0,5 com | + 0,5 com + 0,5 ccm 


Lecithin-Serum Serum (1:10) Lecithin-Serum | Serum (1:10) 


ESE ee — — 


| 
| 
| 


DS 80,6-156,2, D388 156,2 





|e+tttt+ 


i-d 
|B++++++ 


Ll l+b+++4+ 
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Aus beiden Versuchsreihen geht hervor, daB das Serum- 
Lecithingemisch im Vergleich zum Serum allein die diastatische 
Wirkung hemmt. 

Es hat sich somit kein Unterschied ergeben, ob man das 
Lecithin allein oder in Gegenwart von Serum auf die Diastase 
wirken laBt, stets war eine Hemmung auf die Speicheldiastase 
zu konstatieren. 


II. EinfluB der Phosphatide auf die Diastase. 


Die Beeinflussung des diastatischen Prozesses durch die 
Gegenwart von Phosphatiden ist erst neuerdings in einigen 
Fallen Gegenstand der Untersuchung gewesen. Als erster hat 
Centanni’) die Beobachtung gemacht, daB, wenn man Organe 
oder Blut oder Hiihnereigelb mit Ather extrahiert und das 
Extrakt auf die Diastase wirken laBt, der fermentative ProzeB 
eine deutliche Verstaérkung erfahrt. Lapidus*) kam zu dem 
Resultat, daB die Diastasewirkung gianzlich unabhangig von 
den Lipoiden ist. Zu einem ganz f&hnlichen Resultat wie 
Lapidus kam Starkenstein‘); auch er konnte keinen Einflu8 
der atherischen Extrakte von Organen auf die Diastase be- 
obachten und erklirte Centannis Resultat damit, daB die 
Wirkung der atherischen Extrakte nicht auf die Wirkung von 
Lipoiden, sondern auf die Wirkung von Salzen zuriickzufiihren 
sei. Diese Erklarung von Starkenstein schien uns aber ganz 
unwahrscheinlich, zumal wir schon vorher zu dem gleichen 
Resultat wie Centanni gekommen waren, und wir haben des- 
halb die Frage noch einmal in Angriff genommen. 

Ich berichtete zunachst iiber die Resultate, die gewonnen 
wurden mit den Phosphatiden von Organen. Zur Verwendung 
kamen Leber und Blut. 

An erster Stelle untersuchte ich, wie die Phosphatide der 
Leber auf die Diastase wirken. 

Aus der Leber stellte ich mir in der Weise Phosphatid her, dab 
ich die Leber eines normalen Hundes durch Ausspiilen mit physio- 
logischer Kochsalzlésung von saimtlichen Blutbestandteilen befreite, die 


Leber zerkleinerte und in einer Reibschale fein verrieb. Die so zer- 
kleinerte Substanz wurde mit der 3fachen Menge Ather bei maBiger 


1) Centanni, lL. c. 
2) Lapidus, lL. c. 
3) Starkenstein, l. c. 
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Warme extrahiert (I. Extrakt); vom Ather befreit und mit der 3fachen 
Menge absoluten Alkohols bebandelt (II. Extrakt). Alsdann wurde der 
Riickstand mit Petroleumither (III. Extrakt) und schlieBlich noch mit 
Benzol extrahiert (IV. Extrakt). 

Der atherische Extrakt (I) wurde durch Verdunsten vom Ather 
befreit und von dem Riickstand, der eine harzige Masse bildet, 1 g ent- 
nommen und in 20 ccm 0,9°/,iger Kochsalzlésung resp. 20 ccm destil- 
lierten Wasser aufgeschwemmt. Mit dieser Suspension wurden zahlreiche 
Versuche angestellt, von denen ich nur je zwei von verschiedener 
Digestionsdauer hier mitteile. 


Tabelle XI. 
EinfluB des atherischen Leberextraktes auf die Diastase. 


+ 0,5 com Phos- | + 1,0 com Phos- Kontrolle: 
Menge des | phatidlésung phatidlésung | +0,5 com 0,99, 
Speichels +5ccm 1% ige | +5 ccm 1°%/,ige |NaCl+5ecm1°/,ige 
Stairkelésung Starkelésung Starkelésung 














+ + + 
+ + + 
~ + a 
+ + 
limes | limes 


80,6 80,6 
Tabelle XII. 




















+ 0,5 com Phosphatid- | + 0,5 com dest. Wasser 
Menge des Speichels lésung + 5ccm +5 com 1°/,ige Starke- 
1° ige Starkelésung lésung 





0,05 + 
0,025 + 
0,0125 + 
+ 
limes 


80,6 

Aus beiden Tabellen geht hervor, daB die Speicheldiastase 
durch eine Aufschwemmung von Phosphatiden der Leber in 
physiologischer Kochsalzlésung ganz erheblich aktiviert wird, 
und zwar erfihrt in simtlichen Versuchen die Diastasewirkung 
unter dem Einflu8 der Phosphatide eine Zunahme um 100°/,. 

Beziiglich der Technik der Ausfiihrung und der Beendigung 
dieser Versuche sei mitgeteilt, daBS wahrend der Digestion 
simtliche Glaschen gleichmaBig geschiittelt wurden, und zwar 
aus dem Grunde, weil durch den Zusatz der triiben Phos- 
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phatidlésung die in der Lésung herumschwimmenden Sus- 
pensionen sonst das Ferment zu Boden gerissen und es in 
seiner Tatigkeit beeintrichtigt hitten. Nach Ablauf der Frist 
wurden wie iiblich die Glaschen mit Wasser aufgefiillt und 
nun zu den Kontrollreihen stets die gleichen Mengen Phos- 
phatid zugesetzt wie zu den Hauptreihen, weil auch die 
Phosphatide ebenso wie das Lecithin ein Teil des Jods mit 
Beschlag belegen und mit der Starke nicht in Verbindung 
treten lassen. Diese Kautelen wurden bei simtlichen Versuchen, 
in denen ich den Einflu8 der Phosphatide auf die Diastase 
studierte, beobachtet. 

Mein Befund also, da8 der atherische Extrakt einer Leber 
die Diastasewirkung deutlich verstarkt, steht in Ubereinstimmung 
mit den Befunden von Centanni. 

Das Resultat mit dem alkoholischen Extrakt (II) der 
Leber war indes stets ein negatives. Hier wurde in der 
gleichen Weise verfahren wie mit dem atherischen Extrakt. 

Der Alkohol wurde auf dem Wasserbad eingeengt, der 
Riickstand weiter getrocknet und von der zuriickbleibenden 
harzigen Masse 10 g in 20 ccm physiologischer Kochsalzlésung 
resp. 20 com destilliertem Wasser aufgeschwemmt. Davon 
wurde je ein aliquoter Teil den Versuchsreihen zugesetzt und 
der Einflu8 auf die Diastase beobachtet. Es zeigte sich aber 
niemals eine Beeinflussung der Diastase, weder im férdernden 
noch im hemmenden Sinne. Ich verzichte darum auf eine 
Wiedergabe der verschiedenen Versuche. 

Da man annehmen muBte, daB durch Extraktion mit 
Ather allein der Gehalt der Leber an Phosphatiden nicht vdllig 
erschépft war und aus dem Versuch mit dem alkobolischen 
Extrakt hervorgeht, daB von Phosphatiden kaum etwas in 
den Alkohol iibergegangen war, so wurde versucht, der Leber 
zunichst mit Petroleumather und dann mit Benzol weitere 
Mengen von Phosphatiden zu entziehen. 

Das Petroleumitherextrakt (III) stellte ich in der Weise 
her, daB ich den Leberriickstand mit 300 com Petrolither auf 
dem Wasserbad unter Benutzung eines RiickfluSkiihlers mehrere 
Stunden erhitzte und dann bis zum nichsten Tagé stehen lieB. 
Alsdann wurde abfiltriert, aus dem Filtrat der Petrolither 
verjagt und der Riickstand aufbewahrt. Das Leberpulver 
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unterzog ich dann einer vierten Extraktion, und zwar mit 
Benzol in der gleichen Weise wie mit Petrolither. Die in 
Lésung gegangenen Mengen wurden abfiltriert, das Benzol verjagt 
und der Benzolriickstand mit dem Petrolatherriickstand vereinigt. 
Von den vereinigten Riickstaénden wurde 0,1 g entnommen 
und in 40 com 96°/,igem Alkohol durch Erwirmen geldst. 
lecem der alkoholischen Lésung wurde mit 19 ccm destilliertem 
Wasser verdiinnt. Diese Mischung wurde nun auf ihr Verhalten 
gegeniiber der Diastase gepriift bei verschiedener Versuchsdauer. 
Das Resultat war folgendes: 
Tabelle XIII. 
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Aus den mitgeteilten Versuchsreihen geht hervor, daB bei 
einer Versuchsdauer von 15 Minuten die Diastase durch die in 
Petrolither resp. Benzol iibergehenden Phosphatide nicht in 
irgendeiner Weise beeinflu8t sind, wahrend die in Ather iiber- 
gehenden Phosphatide eine deutliche Aktivierung schon nach 
15 Minuten langer Versuchedauer erkennen lieBen. 

Tabelle XIV. 


Kontrolle: Kontrolle: 
+ 0,25 com |+0,25comH,0,] +0,5 ccm |+0,5ccm H,O, 
Phosphatid | nachtriglich | Phosphatid  nachtriglich 
+ 0,5 Phosph. + 0,5 Phosph. 
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Bei */,stiindiger Versuchsdauer ergab sich hingegen eine 
deutliche Aktivierung von gleichem Umfang wie mit dem 
aitherischen Extrakt (I) bei der naimlichen Versuchsdauer. Der 
Unterschied zwischen dem Extrakt I und dem Extrakt III und IV 
diirfte wohl mehr ein quantitativer als ein qualitativer sein. 
Denn wenn ich schwiachere Lésungen von Phosphatiden auf 
die Diastase wirken lieS unter Verwendung einer Versuchs- 
dauer von 30 Minuten, bei der ich, wie die vorhergehende 
zeigt, eine deutliche Aktivierung konstatieren konnte, so blieb 
diese Aktivierung entweder gianzlich aus oder sie war nur ganz 
schwach zu erkennen. Das beweist folgende Versuchsreihe: 


Tabelle XV. 








. Menge + 0,1 com +0,25 ccm) + 0,5 com! 
des Phos- (Kontrolle} Phos- |Kontrolle| Phos- (Kontrolle 
Speichels}| phatid | phatid | phatid | 








0,05 + 
0,025 } + + 
0,0125 

0,0062 
0,0032 
0,0016 
0,0008 - 

D3" 10—20 


tlt tle+ | 














Man konnte nun daran denken, daB fiir die Phosphatidlésung 
von sehr schwacher Konzentration die Versuchsdauer von 
30 Minuten noch zu kurz war, um eine Aktivierung in die Er- 
scheinung treten zu lassen. 

Deshalb untersuchte ich, ob es gelingt mit schwachen 
Phosphatidlésungen, die sich bei 30’-Versuchen als fast indifferent 
erwiesen hatten, bei 24etiindiger Versuchsdauer einen Effekt zu 
erzielen. Das Ergebnis war indes ein negatives, wie folgende 
Tabelle (s. Tabelle XVI) beweist. 

Es geht aus diesen Versuchen hervor, da8 eine zu schwache 
Phosphatidlésung auch bei 24stiindiger Versuchsdauer keinen 
Einflu8 auf die Diastase auszuiiben vermag. 

Die bisher mitgeteilten Versuche hatten ergeben, da8 die 
durch Ather, Petrolather und Benzol extrahierbaren Phos- 
phatide der Leber einen aktivierenden Einflu8 auf die Diastase 
auszuiiben imstande sind. Es war nun von Interesse fest- 
zustellen, ob auch die in Aceton iibergehenden Stoffe der 
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Leber imstande sind, in der gleichen Weise das diastatische 
Ferment zu férdern. 
Tabelle XVI. 


Shit Bes" ae 
+0,1 com +0,25 com| +0,5 com 3 Reihen Kontrollen waren 
Phosphatid | Phosphatid | Phosphatid "27S ACh onde Merce 

} | Phosphatid zugesetzt 

















200 


Zu dem Zwecke wurde frische, vom Blut befreite Hundeleber fein zer- 
kleinert, in der Reibschale verrieben und der Brei mit Aceton extrahiert. 

Nach 24stiindigem Stehen wurde abfiltriert, das Filtrat auf dem 
Wasserbade vom Aceton befreit und der dunkelbraune harzige Riickstand 
in folgender Weise zum Versuch verwendet. 

0,2 g des Riickstandes wurde in 10 com 96°/,igem Alkohol durch 
Erhitzen gelést und 1 com davon mit 19 cem destilliertem Wasser ver- 
diinnt. Hiervon wurde ein aliquoter Teil entpommen und mit ihm in 
der gleichen Weise ein Versuch angestellt, wie mit den anderen Riick- 
standen. Das Resultat war folgendes, 


Tabelle XVII. 
Versuch mit 1%,iger Phosphatidlésung. 
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Dis? 20 | 10—20 | 
Aus dem Versuche geht hervor, daB selbst ganz schwache 
Zusitze von der alkoholisch-wiasserigen Phosphatidlésung die 
Diastase hemmen. Wiahite ich die Konzentration starker, so 
andert sich damit auch nichts in dem Effekt, auch mit einem 
1°/,igen alkoholisch-wasserigen Gemisch erhielt ich nur hemmende 
Wirkung, wie aus folgender Tabelle hervorgeht. 


10—20 | 
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Tabelle XVIII. 
Versuch mit 1°%,iger Phosphatidlésung. 








+0,leom| —_—«t+- 0,25 ccm! +0,5 com 
Phos- Kontrolle} Phos- Kontrolle Phos- | Kontrolle 
Speichels| phatid | phatid phatid 


0,05 + | + 
0,025 + + 
0,0125 i limes 
0,0062 -- 
0,0032 
0,0016 
0,0008 
38° 

15’ 
Andererseits habe ich noch schwichere Gemische wie ein 
0,05°/,iges auf die Diastase einwirken lassen, doch ergab sich 
auch hier nichts anderes als eine Hemmungserscheinung, aller- 


dings in einem der schwachen Konzentration entsprechend 
geringeren Grade. 


Einflu8 der Extrakte aus LeberpreBsaft und aus Serum 
auf die Diastase. 

Um festzustellen, ob auch Phosphatide aus einem Organ in den 
PreBsaft iibergehen, stellte ich mir Lebersaft in der Weise her, daB ich 
frische, vom Blut befreite Hundeleber zerkleinerte und in einer Hand- 
presse unter Benutzung von Buchnerschem PreBtuch auspreBte. Der 
so gewonnene PreBsaft wurde zunichst auf seine aktivierende Fahigkeit 
gegeniiber Speicheldiastase gepriift mit folgendem Ergebnis: 


Tabelle XIX. 
EinfluB des LeberpreBsaftes auf die Speicheldiastase. 








limes 














Titi viee 


~ 


20 











+ 0,5 com Leber- + 1,0 com Leber- Kontrolle: 


Menge des 
Speichels ar yy he eee preBsaft + 1,0 com Kochsalz 











li 

limes 

3 62,5 
Aus den Versuchsreihen geht in Ubereinstimmung mit 

Beobachtungen von Wohlgemuth’) hervor, daB schon geringe 

Mengen dieses PreBsaftes die Diastasewirkung stark férdern. 
1) Wohlgemuth, Ll. a 
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Um nun festzustellen, ob der in dem PreBsaft enthaltene 
Aktivator der Phosphatiden zuzurechnen ist, wurden 20 ccm 
PreBsaft auf dem Wasserbad zur Trockne eingeengt, der 
trockene Riickstand mit 40 ccm heiBem 96°/,igem Alkohol 
extrahiert, der Alkohol abfiltriert und verdunstet. 

Der Riickstand wurde wiederum mit 20 ccm physiologischer 
Kochsalzlésung aufgenommen und in der iiblichen Weise auf 
seine aktivierende Fahigkeit untersucht. 


Tabelle XX. 
EinfluB des LeberpreBsaftextraktes auf die Diastase. 


~4 + 0,1 cem | +0,l ocm 
Speichels 


0,05 

0,025 
0,0125 
0,0062 
0,0032 
0,0016 
0,0008 _ oa 
0,0004 - - 
| iy 80,6 | 156,25 | 80,6 | 156,25 156,25 

Aus den Versuchsreihen geht hervor, daB der Aktivator des 
LeberpreBsaftes wohl nicht den Phosphatiden zugerechnet werden 
darf, da auf Zusatz schon ganz geringer Mengen des alkoholischen 
Extraktes starke Hemmung der Diastasewirkung erfolgte. 

Was nun das Serum anbetrifft, so iiberzeugte ich mich 
zunachst von der aktivierenden Wirkung frisch gewonnenen 
Hundeserums und fand auch hier, iibereinstimmend mit den 
von Wohlgemuth mitgeteilten Resultaten, da8 schon ganz 
geringe Mengen desselben die Speicheldiastase aktivieren. 

Tabelle XXI. 


EinfluB des Serums auf die Speicheldiastase. 


Menge des | +Serum (1:10) | +Serum (1:10) | +0,9%) NaCl 
Speichels 0,5 com 0,25 com 0,5 com 





+ 0,25 on 025cen] + 0,5 ccm | + 0,5 com 
Extrakt |0,99/,NaCl| Extrakt (0,9°/,NaCl 


Extrakt (0,9°/,NaC! 





Li B+++++ 

















lli tt o+e+ 
= g 











0,062 + 
on 
+ 
+ 

limes 


62,5 
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Von diesem Serum wurden 20 com auf dem Wasserbade 
zur Trockne eingeengt, der Riickstand mit heiBem 96°/,igen 
Alkohol extrahiert und der Alkohol nach dem Abkiihlen 
filtriert, aus dem Filtrat wurde der Alkohol verjagt, der Riick- 
stand mit 20 ccm physiologischer Kochsalzlésung aufgenommen 
und auf sein Aktivierungsvermégen gepriift. 


Tabelle XXII. 


EinfluB des Serumextraktes auf die Speicheldiastase. 


























—— +0,l com | + 0,1 com |+ 0,25 ccm|+0,25 com] + 0,5 cem | +0,5 ccm 
Speichels Extrakt (0,9°/oNaCl Extrakt 0,9°/,NaCi] Extrakt 0,9°/,NaCl 
0,025 + - + + + + 
0,0125 + + + + + + 
0,0062 + + + + + 
0,0032 + limes + limes + limes 
0,0016 - - _ _ - _ 
0,0008 - - - _ _ _ 
0,0004 - — _ - _ _ 
0,0002 — - - | = - f= 
so «| > 80,6 | 806 | >806 | 806 | >806 | 80,6 














Aus dem Versuch geht hervor, da8 die wisserige Auf- 
schwemmung des alkoholischen Extraktes die Speicheldiastase 
in ma&Biger Weise aktiviert. Es geht also nur ein geringer 
Teil des Aktivators des Serums in den Alkohol iiber. 

Nun lag die Méglichkeit vor, da8 andere Lésungsmittel, wie 
beispielsweise Ather, mehr dazu geeignet sind, die aktivierende 
Substanz dem Serum zu entziechen. Einen Hinweis darauf 
bieten bereits die Versuche von Lapidus. Dieser fand naimlich, 
daB, wenn man Serum mit Ather schiittelt, dieses Serum seine 
diastatische Wirkung verliert. Ich hielt es zunichst fiir zweck- 
maBig, mich von der Richtigkeit dieser Ausgabe in einer Reihe 
von Vorversuchen zu iiberzeugen. 

Denn wie ich oben gezeigt habe, ist Ather in ganz 
geringen Mengen schon imstande, die Diastasewirkung zu 
hemmen. 

Ich stellte also die gleichen Versuche wie Lapidus an, 
indem ich frisches Serum mit Ather lange Zeit im Schiittel- 
trichter behandelte und nach dem Absetzen den Ather von 
dem Serum trennte. 
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Hiernach wurde gepriift, ob das mit Ather vorbehandelte 
Serum gegeniiber dem nicht vorbehandelten an Diastase ab- 
genommen hatte und ob sich das Serum vom Hunde ebenso 
verhalt wie vom Kaninchen. Als Versuchsdauer wihlte ich 
15 Minuten und verwandte fiir jedes Glaischen 5 ccm 1°/,,ige 
Starkelosung. 


Tabelle XXIII. 


Diastasewirkung des Serums vor und nach dem Ather- 
schitteln. 








Menge des | Vor dem | Nach dem | Menge | Vor dem | Nach dem 
Kaninchen- | Atheraus- | Atheraus- |desHunde-| Atheraus- | Atheraus- 
serums schiitteln | schiitteln serums schitteln | schiitteln 





0,5 
0,25 
0,125 
0,062 
0,032 


| 


Lli+++4+ | 





05 
0.25 
| 
| 





0,125 
0,062 
0,032 
0,016 0,016 
0,008 | 0,008 
0,004 ~ 0,004 





iT Ellbee+s+ 


rT 
g 








ia 156,2 | 80—156,2 
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Es zeigt sich in der Tat, da8 die Diastasewirkung des 
Serums nach Behandlung mit Ather eine schwichere geworden 
war, allerdings war die Abnahme eine duBerst geringe. 


Nun konnte man daran denken, da8 der im Serum zuriick- 
gehaltene Ather diese Abnahme der Diastase vortaiuscht, daB 
in Wirklichkeit die diastatische Kraft die gleiche geblieben war 
und durch die Gegenwart des Athers in der Entfaltung ihrer 
Wirkung gehindert war. Denn ich habe friiher zeigen kénnen, 
da8 Ather die Diastasewirkung hemmt (siehe Versuch 4). 


Um festzustellen, ob diese Vermutung zutrifft, habe ich 
das mit Ather behandelte Serum, das eine geringe Abnahme 
der Diastasewirkung in dem vorigen Versuch gezeigt hatte, 
vom Ather in der Weise befreit, daB ich langere Zeit durch 
das Serum Luft durchJeitete. Erst als keine Spur mehr vom 
Ather im Serum nachzuweisen war, wurde ein zweiter Versuch 
mit dem vom Ather befreiten Serum angestellt. Das Resultat 
eines solchen Versuchs ist aus folgender Tabelle ersichtlich: 

25* 
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M des | , | VomAther | Menge des | : VomA ther 

alba: | Natives ‘befreites | Hunde- : Natives | befreites 
Serums | crum =| Serum serums | Serum 

| 

0,5 . ds a, nak Rae, 
0,25 + + 0,25 + + 
0,125 + + 0,125 + - 
0,062 + + 0,062 + + 
0,032 oa + 0,032 limes limes 
0,016 limes | limes 0,016 -- _ 
0,008 _ _ 0,008 _ _ 
0,004 - | an 0,004 o ~ 
D3" 1562 | 1562 Dit, 80 80 





Die Hemmung in dem Atherhaltigen Serum ist somit ein- 
zig und allein auf die Gegenwart des Athers zuriickzufiihren, 
nicht auf die Entziehung der Lipoide des Serums, wie Lapidus 
meint; denn sonst hatte nach Entfernung des Athers das 
Serum nicht wieder seine friihere diastatische Kraft spontan 
wiedererlangen kénnen. 

Die Schwankungen in der Abnahme des Serums durch 
Behandeln mit Ather, wie sie Lapidus beobachtete, haben 
nicht das Geringste zu tun mit dem schwankenden Gehalt des 
Serums an Lipoiden, sondern nur mit dem schwankenden Ver- 
mégen des Serums, Ather zu binden. Da8 fiir Serum ein viel 
gréBeres Léslichkeitsvermégen fiir Ather besteht als fiir Wasser, 
ist einleuchtend, und ebenso da8 dieses Léslichkeitsvermégen 
des Serums fiir Ather je nach seinem Gehalt an Lipoiden 
mehr oder weniger groB ist. Es diirften damit alle weiteren 
Erérterungen, die Lapidus an die Lipoide des Serums 
kniipft und an ihre Beziehungen zur Diastasewirkung, hin- 
fallig sein. 

Was ich fiir das Serum festgestellt habe, gilt in noch 
weit stirkerem MaGe fiir den Speichel und fiir den Pankreas- 
saft. Wenn man Speichel oder Pankreassaft mit Ather be- 
handelt, den Ather von den Sekreten trennt und nun in den 
noch atherhaltigen Sekreten die Diastase quantitativ bestimmt, 
beobachtet man ebenfalls wie beim Serum eine Hemmung. 

Entfernt man dagegen die in den Sekreten verbliebenen 
Atherreste mittels Luftdurchleiten, so zeigen die Sekrete wiederum 
die namliche diastatische Kraft wie vor der Behandlung mit 
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Ather. 


mit Pankreassaft an. 


Tabelle XXV. 


Diastasewirkung des Speichels vor und nach dem Ather- 
ausschiitteln. 
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Hierfiir fiihre ich je einen Versuch mit Speichel und 








| 
des ‘Bootahels _ Nativer Speichel 


Der mit Ather 


| Speichel mit eam Speichel 





0,1 





Ather geschiittelt, vom Ather befreit 
| + | + 

| + | + 

| ve ; 

limes + 

ee limes 

go meg ~ 
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Tabelle XXVI. 


Diastasewirkung des Pankreassaftes vor und nach dem Ather- 














ausschiitteln. 
~ 7 
— - Nativer | Mit Ather] Nativer Mit Ather| Nativer |Mit Ather 
saftes “| Saft j|behandelt} Saft | behandelt} Saft jbehandelt 
0,032 tin sige + + + | + 
0,016 - ~ 7 + + | + 
0,008 + 2 4 + i + 
0,004 + | + + | + ate Sei. 
0,002 + | limes + limes ck nh 
0,001 limes | — limes _ + | limes 
0,0005 -— — - _ limes | -- 
0,00025 — — vas -— oe _ 
3a 250] 125 *6°250} 125 iy,» 500, 250 
| 














Nun hat Lapidus weiter beobachtet, da8 Serum, das 
vorher mit Ather behandelt war, sich dem Lecithin gegeniiber 
ganz anders verhilt als natives Serum, indem es nunmehr durch 
Lecithin aktiviert wird. Da ich in dem vorigen Versuch zu 
einem direkt entgegengesetzten Resultat gekommen war, habe 
ich auch diese Versuche von Lapidus nachgepriift, indem ich 
frisches Serum vom Kaninchen mit Ather langere Zeit schiit- 
telte, das Serum vom Ather trennte und nun dieses Serum 
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allein und in Gegenwart von Lecithin auf seine diastatische 
Kraft priifte. Dabei kam ich zu folgendem Resultat. 


Tabelle XXVII. 
Einflu8 des Lecithins auf das mit Ather behandelte Serum. 











l l 
Menge des} +0,1 com | +0,1 com |+0,25cem +0,.25 ccm] +0,50cm | +0,5cecm 
Serums | Lecithin, H,O Lecithin’ H,O Lecithin H,O 
1,0 
05 
0,25 
0,0125 
0,062 
0,032 
0,016 
0,008 } 
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Aus den einzelnen Versuchsreihen geht hervor, daB in 
keinem einzigen Falle das Lecithin die Diastase geférdert hat, 
eher war das Gegenteil, eine schwache Hemmung, zu kon- 
statieren. Die Lecithinlésung hatte ich mir so hergestellt, da8 
ich, von einer 10°/,igen methylalkoholischen Lecithinlésung 
ausgehend, mir eine 1°/,ige wiasserige Lecithinlésung herstellte. 
Hierzu verwandte ich zunachst destilliertes Wasser. 

Da man nun daran denken konnte, daB das Lecithin in 
Gegenwart von Kochsalz auf die Serumdiastase anders wirken 
kénnte, wurden die gleichen Versuche mit einer 1°/,igen Leci- 
thinlésung in physiologischer Kochsalzlésung ausgefiihrt. 


Tabelle XXVIII. 





| | 
Menge di +0,25 ccm +0,5cem | 
Sane Kontrolle Lecithin | Kontrolle Lecithin Kontrolle 
1,0 
05 
0,25 
0,125 
0,062 
0,032 
0,016 
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38° 
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Aber auch hier zeigte sich in keinem Falle eine fir- 
dernde Wirkung des Lecithins auf die Serumdiastase. 
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Endlich untersuchte ich noch das Verhalten des vom 
Ather mittels Luftdurchblasens befreiten Serums gegeniiber dem 
Lecithin in der gleichen Weise wie das native und das ather- 
haltige Serum. 

Dabei ergab sich, wie aus folgender Tabelle ersichtlich, 
daB dieses mit Ather vorbehandelte und vom Ather wieder 
befreite Serum sich genau so verhilt wie das native Serum. 


Tabelle XXIX. 
EinfluB des Lecithins auf das vom Ather befreite Serum. 








Menge des| +0,lccm +0,25ccm +0,5ccem 
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Einflu8 der Lipoide des Hiihnereis auf die Diastase. 


Wie bereits in der Einleitung erwahnt, hat schon Cen- 
tanni iiber Versuche mit den Phosphatiden aus Hiihnereigelb 
berichtet. A priori war es ja naheliegend, auch die Phospha- 
tide des Hiihnereis zu untersuchen, da ja das Eigelb besonders 
reich an Phosphatiden ist. Ich habe gleichfalls mir aus dem 
Hiihnereidotter Phosphatide hergestellt und sie auf die Diastase 
einwirken lassen. Die Darstellung geschah in der Weise, daB 
Hiihnereigelb mit der 3fachen Menge absolutem Alkohol in 
einer Reibschale griindlichst verrieben, die ganze Mischung in 
einen Schiitteltrichter iibertragen und griindlichst geschiittelt 
wurde. Nach 24stiindigem Stehen wurde abfiltriert und aus 
dem Filtrat durch Erwairmen der Alkohol verjagt. 

Von dem gelben harzartigen Riickstand wurde 0,1 g ent- 
nommen, in 10 ccm heiBem Wasser aufgeschwemmt und hier- 
mit mehrere Versuche ausgefiihrt. 

Ich teile je eine Versuchsreihe mit einer 1°/,igen und 
0,5°/,igen Phosphatidmischung mit. 
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Tabelle XXX. 
Einflu8 der Phosphatide des Hiihnereidotters auf die Diastase 
mit 1°/,iger Phosphatidmischung. 








———— = 
Menge [+012 | 4. 01c0m|*925°9|, 2500n|* 25% | + o5c0m 
Speichels iq | W phatid | Weaser 








0,1 
0,05 
0,025 
0,0125 
0,0062 
0,0032 
0,0016 
0,0008 
38° 
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Tabelle XXXI. 
Mit 0,5°%/,iger Phosphatidmischung. 





Me +0,l ccm | + 0,5 com 
a im — e Phos- 
Speichels id | id | phatid 
0,1 
0,0125 
0,0062 
0,0032 
0,0016 
0,0008 
0,0004 
0,0002 _ 
38° | 
Do 156,25 | 
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156,25 








Aus den Versuchen geht mit absoluter Sicherheit hervor, 
da8 die Phosphatide des Eigelbs selbst in ganz schwachen 
Verdiinnungen noch die Diastase férdern, und da8 auch starke 
Konzentration, wie die in der letzten Tabelle verwandte, eine 
ganz betrachtliche Aktivierung bewirkten. DaB hier eine Salz- 
wirkung oder die Wirkung von Alkali, wie Starkenstein 
meint, vorliegt, halte ich fiir ganzlich ausgeschlossen. Denn 
was den letztgenannten Punkt anbetrifft, so zeigten die einzelnen 
zur Verwendung gekommenen Gemische stets eine deutliche 
saure und keine alkalische Reaktion. Wir wissen aber, da8 
Sauren, seien es anorganische oder organische, selbst bei minimaler 
Konzentration die Diastase hemmen. Es kann somit die 
Férderung der diastatischen Kraft keinesfalls bedingt sein 
durch die Reaktion des atherischen Extraktes. Auch daB eine 
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Salzwirkung vorliegen soll, halte ich fiir ausgeschlossen, denn 
einmal habe ich den Eidotter mit absolutem Alkohol extrahiert, 
es konnten demnach héchstens nur Spuren von Salzen aus 
dem Eigelb in das Extrakt iibergegangen sein. Andererseits 
hat Centanni in unzweifelhafter Weise dargetan, daB wenn 
man das Extrakt gegen flieBendes Wasser dialysicrt, es ebenso 
stark aktivierend wirkt wie vor der Dialyse. 

In zweiter Reihe habe ich untersucht, ob die in Eidotter 
erhaltene aktivierende Substanz auch mit Ather extrahiert 
werden kann. Zu dem Zweck wurde Eigelb im Schiitteltrichter 
mit der etwa 3fachen Menge Ather laingere Zeit geschiittelt, 
24 Stunden stehen gelassen und von dem Eigelbriickstand ab- 
gegossen. Nach Filtration wurde der Ather verjagt und von 
dem fettigen Riickstand eine 10°/,ige und eine 1°/,ige Auf- 
schwemmung hergestellt und zu den Versuchen verwendet. 


Tabelle XXXII. 
Einflu8 des Atherextraktes vom Eigelb auf die Diastase. 
1. Mit 10%,igem Atherextrakte. 








Menge des} + 0,1 com | +0,1 ccm +0,25ecm|+0,25cem + 0,5 com | + 0,5 com 
Speichels | Extrakt Wasser | Extrakt | Wasser | Extrakt | Wasser 











0,025 + 7 
0,0125 + + 
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0,0032 
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80,6 | 40 80,6 | 80,6 


Tabelle XXXIII. 
2. Mit 1°%/,iger Phosphatidmischung. 
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Aus beiden Reihen geht hervor, daB auch in den Ather 
der im Eigelb enthaltene Aktivator der Diastase iibertritt, 
und zwar zeigte sich hier, daB die 1°/,ige Aufschwemmung 
weit wirksamer war als die 10°/,ige. Auch 0,5°/,ige und 
0,1°/,ige Aufschwemmungen habe ich auf ihr Verhalten gegen- 
iiber der Diastase gepriift und gefunden, daB, wahrend bei 
der ersteren noch eine deutliche Aktivierung zu erkennen war, 
die 0,1°/,ige zu schwach war, um noch einen Effekt zu be- 
wirken. 

Zum Schlu8 sei an der Hand der gewonnenen Resultate 
noch einmal kurz die Frage erértert: Ist die Diastasewirkung 
abhaingig von der Gegenwart von Lipoiden? Bang, der diese 
Frage zuerst aufgeworfen hat, hat sie in bejahendem Sinne 
beantwortet. Fiir uns indes liegt keine Veranlassung vor, ihm 
zuzustimmen. Im Gegenteil unsre Versuche beweisen, 
da8 Lipoide fiir die Diastasewirkung ganzlich iber- 
fliissig sind. Das geht ohne Zweifel aus den Versuchen mit 
Speichel, Pankreassaft und Serum hervor. Kame den Lipoiden 
eine ausschlaggebende Rolle bei der Diastasewirkung zu, so 
hiitten jene drei Fermentlésungen nach der Behandlung mit 
Ather an Wirksamkeit abnehmen miissen. Das traf aber, wenn 
wir die hemmende Wirkung des Athers beriicksichtigten, nie- 
mals zu. Die Diastasewirkung war nach wie vor stets die 
gleiche. 





Uber die Beziehungen zwischen Pankreas 
und Nebennieren. 


Von 
D. Minami (Tokio). 


(Aus der experimentell - biologischen Abteilung des Kgl. Pathologischen 
Instituts der Universitat Berlin.) 


(Eingegangen am 31. Januar 1912.) 


Mit 1 Tafel. 


Die Frage von der Beziehung der einzelnen Organe unter- 
einander steht gegenwartig im Mittelpunkt des Interesses. Be- 
sonders intensiv hat man sich mit den Tatsachen beschaftigt, 
die fiir einen Zusammenhang zwischen Pankreasfunktion und 
Nebennierenfunktion sprechen. 


Auf Grund experimenteller Studien, die sich an die Namen 
Ziilzer, Eppinger, Falta und Rudringer kniipfen, ist man zu dem 
Resultat gekommen, da8 das Pankreas sowohl wie das chromaffine Ge- 
webe sich gegenseitig hemmen, und daB nach Ausfall der Pankreas- 
funktion (Pankreasexstirpation) das chromaffine System ungehindert 
und in verstarktem MaBe seine kohlenhydratmobilisierende und zucker- 
bildende Eigenschaft geltend macht und so den Diabetes herbeifiihrt. 
Dabei wird vorausgesetzt, daB vom Pankreas eine Substanz produziert 
wird, die auf das autonome Vagusnervensystem einen Reiz ausiibt im 
Gegensatz zu dem den Sympathicus reizenden Adrenalin. In der Norm para- 
lysiert also diese vom Pankreas auf dem Wege der inneren Sekretion 
abgegebene — einstweilen allerdings noch rein hypothetische — Sub- 
stanz, die von der Nebenniere abgesondert wird, und sorgt fiir den normalen 
Ablauf des Kohlenhydratstoffwechsels. Uber eine andere Beziehung 
zwischen Pankreas und Nebenniere berichten Pick!) und GlaeBner. 
Sie fanden, da8 ein Hund mit einer kiinstlich angelegten Pankreasfistel 


1) Zeitschr. f. experim. Pathol. u. Ther. 7, 323, 1909. 
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nach Fiitterung mit Fleisch einen Pankreassaft sezernierte, der einen mydri- 
atisch wirksamen Bestandteil enthielt, und sind geneigt, denselben fiir eine 
dem Adrenalin nahesteliende Substanz zu halten. 

Sodann beobachteten sie, daB das nimliche Tier, das 19 Tage mit 
Pankreasfistel gelebt hatte und unter asthenischen Erscheinungen zu- 
grunde gegangen war, schwere Verinderungen an seinen Nebennieren 
zeigte. Einmal besaBen diese Nebennieren keine blutdrucksteigernde Sub- 
stanz mehr und zweitens bot auch das histologische Bild ein von 
dem normalen stark abweichendes Aussehen, insofern, als das chrom- 
affine Gewebe fast vollkommen aus der Marksubstanz verschwunden 
war. Was nun die Verinderungen der Nebenniere anbetrifft, so hat 
Wohlgemuth!) neuerdings zeigen kénnen, da® das sicherlich nicht 
fiir alle Hunde, denen Pankreasfisteln angelegt werden und die unter 
gleichen Erscheinungen zugrunde gehen, zutrifft. Denn er konnte an 
vier Beispielen zeigen, daB solche Tiere in ihren Nebennieren reichliche 
Mengen an blutdrucksteigender Substanz enthielten wie normale Tiere. 
Auch beziiglich der Ausscheidung von mydriatisch wirksamer Substanz 
durch Pankreassaft kam er zu einem andern Resultat, insofern als Fleisch- 
fiitterung keinesfalls immer den von Pick und GlaeBner beobachteten 
hohen Gehalt des Pankreassaftes an mydriatisch wirksamer Substanz 
bewirkte, sondern der Saft besaB ganz unregelmaBig, bald nach Verab- 
folgung von Salzsiure, bald nach Brotfiitterung die Fahigkeit, die Frosch - 
pupillen zu erweitern. Um fiese Verhiltnisse genau zu studieren, habe 
ich eingehende Versuche an Hunden mit Pankreasfisteln angestellt. 

Ich untersuchte zunichst, welchen Einflu8 die gemischte 
Kost, bestehend aus Fleischabfallen, Kartoffeln und Gemiise- 
abfillen, auf den Gehalt des Hundepankreassaftes an mydria- 
tisch wirksamer Substanz hat. Die Versuche stellte ich an 
zwei Hunden an, denen Herr Prof. Bickel nach der Methode 
von Pawlow eine Pankreasfistel angelegt hatte. Nachdem die 
Hunde die oben geschilderte Kost zu fressen bekommen hatten, 
wurde der Saft in einem unter die Fistel gebundenen mit einem 
Gummischlauch abgeschlossenen Trichter aufgefangen und nach 
Verlauf von je 1 Stunde abgelassen. Der Saft wurde dann nach 
Ehrmann unter Benutzung enucleierter Froschaugen auf seine 
mydriatische Wirksamkeit untersucht. Die einzelnen Grade der 
Pupillenerweiterung seien in den nachfolgenden Tabellen folgender- 
maBen bezeichnet: negativ —, etwas +, deutlich ++, stark 
+++, maximal + +++. 

Ich teile zunichst den Versuch mit gemischter Kost an 
beiden Hunden mit. 





1) J. Wohigemuth, Charité-Annal. 35, 1911. 
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Tabelle I. 


Mit gemischter Kost. 








Zeit nach 
der 
Fiitterung 





Hund II 


Pupillen- 


erweiterung | 


| Nach der 
| Einwirkung 
von 








1 Std. 








at 

ate 
++ 
a 


20 Min. 
30 ” 
30, 
i 


Aus der Tabelle ist ersichtlich, daB bei beiden Hunden 
in samtlichen Saftportionen mydriatisch wirksame Substanz 
enthalten war. 

Doch waren deren Mengen nur geringe; denn man konnte 
in keinem Falle eine maximale Pupillenerweiterung beobachten. 

Sie war mit allen Saftportionen nur eine geringe und 
anderte sich kaum, auch wenn die Einwirkungsdauer auf die 
Froschaugen iiber 2 Stunden ausgedehnt wurde. 

Sodann wurde untersucht, wie verschiedene Nahrungs- 
bestandteile die Zusammensetzung des Pankreassaftes beziiglich 
seines Gehaltes an mydriatisch wirksamer Substanz beeinflussen. 
Zu dem Zwecke bekamen die Tiere an einem Tage Fleisch, am 
zweiten Brot, am dritten Milch, am vierten zum Vergleich ge- 
mischte Kost zu fressen und am fiinften mittels Schlundsonde 
n/,9-Salzsdure verabfolgt. Dann wurde der ganze an jedem der 
5 Tage sezernierte Saft gemischt auf seine mydriatische Wir- 


kung untersucht. 


Das Ergebnis war folgendes: 





Kost 
der Hunde 


Tabelle II. 


Hund I 


Dauer der Pupillen- 
Einwirkung | erweiterung 


Hund II 


Dauer der | 


Pupillen- 


Einwirkung | erweiterung 








Fleisch 
Brot 
Milch 

Gemischte Kost 
Salzsaure 








15 Min. 
1 Std. 
45 Min. 
30 ” | 
sy 


+4+4++ 

+444 

++++ 
aaa 
ae 





15 Min. | 
1 Std. | 
30 Min. 
30 | 
30 ,, | 


t4++ 
++++ 
+ 
+4+4+ 
+ 


Aus dieser Tabelle geht hervor, da8 kaum ein Unterschied 


besteht in der Art der Nahrung und in der Menge der my- 
driatisch wirksamen Substanz. Denn sowohl der Milch- wie 
der Brotsaft bewirkten in dem gleichen MaBe wie der Fileisch- 
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saft eine maximale Pupillenerweiterung. Allerdings waren in 
dem Fileischsaft bereits nach Verlauf von 15 Minuten die Pu- 
pillen maximal erweitert, nach Milch erst nach 45 Minuten 
und nach Brot nach 1 Stunde. Bemerkenswerterweise aber 
hatte die gemischte Kost, obwohl sie doch aus Fleisch, Fett 
und Kohlenhydrat zusdmmengesetzt war, einen Saft geliefert, 
der nur eine schwache Pupillenerweiterung bewirkte, und die 
Fiitterung mit Salzsiure ein ebenso mydriatisch wirksames 
Produkt. 

Um nun festzustellen, ob die Verhaltnisse stets die gleichen 
sind oder ob sie sich von Tag zu Tag dndern, habe ich beide 
Hunde mehrere Tage mit Milch gefiittert und den sezernierten 
Saft auf die enucleierten Froschaugen einwirken lassen. Dabei 
beobachtete ich folgendes: 


Tabelle IIIa. 
Hund L. 





Fleischfiitterung |  Brotfiitterang | Milchfiitterung 


| Grad der | Grad der Grad der 
Menge Pupillen-| Me° | Pupillen-| M&Dg° | Pupilien- 


er- des er- er- 
Saftes | _ Saftes | Saftes 


terupg weiterung weiterung 
67,4 | -- 218 | oa 

39,5 + 13,5 | ++++ 
20,4 | +++ 16,7 | + 
25,9 |= ++++ 26,4 | + 




















Tabelle IIIb. 
Hund II. 





Fleischfiitterung Brotfiitterung Milchfiitterung 
Grad der | Grad der | Grad der 
M : M ; M : 
aan Pupillen- 1! aaa ~ Pupillen- 
Saftes : Saftes | weit 
106 | 12,8 | ++++ 
96 | + 38 | ++++ 
40 | ++++ os | + 
2,6 +++ 93 | +¢ 

















Nach Fieischfiitterung zeigten sich in den einzelnen Saft- 
portionen ebenso haufig Schwankungen in dem Gehalt an 
mydriatisch wirksamer Substanz wie nach Brot- und Milch- 
nahrung, und zwar bewegten sich die Ausschlige zwischen 
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maximal und fast negativ nach Fleischnahrung ebenso wie 
nach Brotnahrung und nach Milchnahrung. Einen Unterschied 
in dem Sinne, wie ihn Pick und GlaeBner angeben, daB nach 
Fleischnahrung besonders viel mydriatisch wirksame Substanz 
durch den Pankreassaft ausgeschieden wird, habe ich nicht 
beobachten kénnen. 

Es war nun von Interesse zu untersuchen, ob sich auch 
an ein und demselben Tage bei einer ganz bestimmten Nah- 
rung derartige Schwankungen in der Menge der mydriatisch 
wirksamen Substanz beobachten lassen. Zu dem Zwecke ver- 
fiitterte ich an beide Hunde frisches Fleisch, fing den Saft nach 
Verlauf von je 1 Stunde auf und untersuchte jede Portion fiir 
sich auf ihre mydriatische Wirkung mit folgendem Resultat. 


Tabelle IV. 











Hund I Hund II 


Menge | Erweiterung Menge __| Erweiterung 
des Saftes | der Pupille | des Saftes | der Pupille 


24,9 + 
18,6 + 








pare fig 
4 + 
17,1 ++++ 

7,4 ttt 











5, 
7, 
20,9 —_ 2,4 | a 
1 
0, 


6 | .+-+> 
> | + 

Aus beiden Versuchsreihen geht hervor, daB neben Por- 
tionen mit maximaler Wirkung sich solche mit minimaler finden. 

Wir beobachten also an ein und demselben Tage schon 
ganz enorme Schwankungen nach Fileischfiitterung. 

Ganz ahnliche Verhialtnisse in den Schwankungen ergaben 
sich, wenn ich an beide Versuchstiere Brot oder Milch ver- 
fiitterte. 

Tabelle V. 


Versuch mit Brotfitterung. 











atieeen Hund I Hund II 
d 


8 atten Menge | Erweiterung Menge _ Erweiterung 


des Saftes | der Pupille | des Saftes | der Pupille 
122 5,4 +444 


| 
95 | 4 +++ 
15,7 | 8 +e 
| 4 
| 3 











10,7 + 
9,0 +H 
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Tabelle VI. 
Versuch mit Milchfiitterung. 





Nummer Hund I Hund II 


hl Menge Erweiterung Menge | Erweiterung 
des Saftes | der Pupille | des Saftes | der Pupille 





7 | ~ 
7 7 
++ 
ae e+ 
+ | 7 








Auch hier sehen wir ganz deutlich erhebliche Schwankungen 
in den einzelnen Saftportionen an mydriatischer Substanz. 
Schwankungen, die sich bewegen zwischen + und ++++. 
Also auch bei der genaueren Analyse der einzelnen Saftportionen 
hat sich kein Unterschied zugunsten des nach Fleisch produ- 
zierten Saftes erkennen lassen. 

Hiernach untersuchte ich, ob die Quantitaten des sezer- 
nierten Saftes von EinfluB auf die Starke der mydriatisch 
wirkenden Substanz sind. Denn von den Fermenten im Pan- 
kreassaft wissen wir, daS ihre Menge eine um so grdéBere ist, 
je konzentrierter der Pankreassaft ist, und eine um so kleinere, 
je mehr Saft sezerniert wird. Hiernach lag es nahe, ahnliche 
Verhaltnisse fiir die mydriatisch wirkende Substanz zu vermuten. 

Beziiglich der drei Nahrungssorten Fleisch, Brot und Milch 
hatte sich nichts Derartiges ergeben. Es war darum von Wert 
festzustellen, ob bei ein und demselben Nahrungsregime sich 
jene RegelmaBigkeit erkennen lassen wiirde. Zu dem Zwecke 
wurden beide Versuchstiere mehrere Tage mit gemischter Kost 
gefiittert, der Saft 2 Stunden lang gesammelt und dann sofort 
auf seine pupillenerweiternde Eigenschaft untersucht. Das Er- 
gebnis ist aus folgender Tabelle ersichtlich. 


Tabelle VII. 





Hund d 
Zeit der _s ane 


Sekretion | Menge des Grad der Menge des! Grad der 
Saftes Pupillenerweiterung} Saftes | Pupillenerweiterung 





21,7 +4+4++ +4++ 
13,5 pee tet 
26,4 + + 
12,0 + | + 











- Ne ce HE ia TT 
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Aus der Tabelle geht hervor, da8 zwischen den Mengen 
des Sekretes und der mydriatischen Wirkung keine bestimmten 
Beziehungen bestehen. In beiden Fallen haben wir bei dem 
nimlichen Tiere und der gleichen Saftmenge ein grundver- 
schiedenes Resultat in der Wirkung auf die Froschaugenpupille. 

Hiernach konnte man schon a priori annehmen, da8 sich 
ebenso wie zur Saftmenge auch zu den abgesonderten Ferment- 
mengen keine sichere Beziehung wurde erkennen lassen. Trotz- 
dem schien mir dieser Punkt wichtig genug, daB er einer ex- 
perimentellen Priifung unterzogen wiirde. 

Beide Hunde wurden an verschiedenen Tagen mit Fleisch, 
Brot, Milch, Salzséure, Bitterwasser und einfachem Wasser ge- 
fiittert, die gesamten Saftmengen gesammelt und sowohl auf ihren 
Trypsingehalt wie auf ihren Diastasegehalt und ihre mydriatischen 
Fahigkeiten untersucht. Zur Bestimmung der Trypsinmenge be- 
diente ich mich der Fuld-GroB8schen Methode, zur Bestimmung 
der Diastasemenge der von Wohlgemuth angegebenen Methode. 
Das Resultat findet sich in folgender Tabelle zusammengestellt. 


Tabelle VIII. 
Bestimmung der Fermentmenge bei verschiedenen 
Nahrungssorten. 
Hund I. 








1" bei 35°, |,25 Min bei 
i fn 38°. Diastase| Erweiterung 
pane bei 1 com | der Pupille 
Saft 
250 2000 ++4++ 
500 250 + 
1000 500 ++++ 
1000 250 oa 
250 125 ++++ 


Nummer des Saftes 




















Tabelle IX. 
Hund II. 








15 Min. bei 
IP bei 38°. 38°. Diastase | Erweiterung 
in leccm | der Pupille 
Saft 


Nummer des Saftes Trypsin in 
1 com Saft 














250 125 
1000 125 + 
1000 250 fe 

500 250 | ++ 
1000 125 ++ 





Biochemische Zeitschrift Band 39. 





388 D. Minami: 


Vergleichen wir die Werte fiir Trypsin und Diastase mit 
der Erweiterung der Pupillen, so finden wir auch hier keine 
RegelmaBigkeit. Denn ganz gleichgiiltig, ob viel oder wenig 
Ferment sich im Safte findet, bald zeigten die Pupillen eine 
maximale, bald eine sehr geringe, bald gar keine Erweiterung. 
Also auch zu den Fermentmengen steht die mydriatische Wirk- 
samkeit des Pankreassaftes in keiner Beziehung. 

Als letzter Punkt kam in Frage, ob die mydriatische Wirk- 
samkeit des Pankreassaftes abhingig ist von der jeweiligen 
Alkalikonzentration des Sekretes. 

Zu diesem Zwecke wurden beide Hunde mit verschiedenen 
Nahrungsmitteln gefiittert, der gesamte Saft gesammelt und in 
je 2ccm desselben die Alkalescenz mit */,,-Salzsiure gegen 
Lackmus titrimetrisch festgestellt. Gleichzeitig lieB ich den- 
selben Saft in der iiblichen Weise auf die Froschpupillen ein- 
wirken. Das Resultat war folgendes. 


Tabelle X. 








Hund I 
Erweiterung | Erweiterung 
Alkalescenz | der Pupille Alkalescenz | der Pupille 


| 
| 
1 








. 2.3 ’ 

Bitterwasser . . 1,8 J 

Lullusbrunnen: 
ohne Eisen. . 2,2 : 

24 y 

2,8 ’ 

1,8 | _ 

22 | 2,1 | +++ 

Hiernach hat es den Anschein, als ob bei derjenigen Al- 
kalescenz des Saftes, die zur Neutralisation von 2 ccm Sekret 
2,1 bis 2,4 com %/,,-Salzsiure erfordert, das Optimum der 
mydriatischen Wirkung liegt. Denn sowohl bei geringerer wie 
bei stérkerer Alkalescenz lieB die mydriatische Wirkung deut- 
lich nach. 

Ich untersuchte nun, job Saft, der eine besonders starke 
Alkalescenz besaB, bei entsprechender Verminderung der Al- 
kalescenz durch Zusatz von "/,,-Salzsiure an mydriatischer Wirk- 
samkeit zunimmt. Es ergab sich aber in jedem Falle eine deut- 


liche Abschwaichung der Wirkung. Diese Abschwachung trat 


24 | . | ++ 
+++ 
++ 
+ 
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auch ein, wenn ich umgekehrt schwach alkalischen Saft durch 
Zusatz von Alkali auf einen héheren, dem optimalen Punkte 
entsprechenden Alkalescenzgrad brachte. 

Endlich wurde gepriift, wie die im Pankreassaft enthaltene 
mydriatisch wirkende Substanz sich héheren Temperaturen gegen- 
iiber verhalt. Als Ausgangsmaterial diente eine Saftportion, 
die eine maximale Pupillenerweiterung schon innerhalb kurzer 
Zeit bewirkte. Von dieser Portion wurden je 2 bis 3ccm auf 
eine Reihe von Reagensglisern verteilt und simtliche Glischen 
in ein Wasserbad von 60° gestellt. Nach 10 Minuten wurde 
das erste, nach 20 Minuten das zweite, nach 30 Minuten das 
dritte, nach 60 Minuten das vierte auf seinen Gehalt an my- 
driatischer wirksamer Substanz untersucht. Dabei ergab sich, 
da8B noch nach halbstiindigem Erwirmen bei 60° die Wirkung 
die gleiche war wie im nativen Saft, und daB sich erst nach 
1 stiindigem Erwiarmen eine deutliche Abnahme zeigte. Erhitzen 
im siedenden Wasserbad oder iiber freier Flamme zerstérte die 
Substanz innerhalb kurzer Zeit vollsténdig. Demnach ist die 
im Pankreassaft enthaltene mydriatische Substanz nicht hitze- 
bestandig. 


Pathologisch-anatomische Veriinderung der Nebenniere bei 
Pankreasfistelhunden. 


Die beiden Pankreasfistelhunde, die in den obenerwahnten 
Versuchen verwendet worden waren, lebten iiber 50 Tage. Der 
eine Hund wurde am 50. Tage nach Anlegung der Pankreas- 
fistel durch Entblutung getétet; der andere war durch einen 
Unfall gestorben. 

Beide Hunde wurden unmittelbar nach dem Tode seziert. 

Die Nebennieren wurden sofort entnommen, ein Teil zur 
mikroskopischen Untersuchung sogleich in Miillersoher Fliissig- 
keit getan, der andere Teil zur Herstellung eines Extraktes und 
zur Priifung mit Eisenchlorid verwandt. 

Beim Betupfen der Schnittflache mit Eisenchlorid trat die 
fir Adrenalin typische Dunkelgriinfarbung in der Marksubstanz 
auf, wie bei normalen Nebennieren. Schon daraus war ersicht- 
lich, da8 in der Marksubstanz reichliche Mengen an Adrenalin 
enthalten waren. Ich iiberzeugte mich dann weiter davon in der 
Weise, daB8 ich das restierende Organstiickchen in der Reibschale 

26* 
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mit Glassplittern verrieb und mit wenig physiologischer Koch- 
salzlésung extrahierte. Dieses Extrakt lieB ich dann auf das 
enucleierte Froschauge einwirken und fand mit dem Neben- 
nierenextrakt sowohl des einen wie des anderen Hundes schon 


nach wenigen Minuten maximale Pupillenerweiterung. 
Diesem biologischen Befund entsprach auch das Ergebnis der mikro- 
skopischen Untersuchung. 


a) Hund I. 


Makroskopischer Befund: Die GréBe beider Nebennieren war 
gewohnlich, die Konsistenz, die Schnittflache der Rinden- und Marksub- 
stanz war normal, nirgends zeigten sich makroskopische Besonderheiten. 

Mikroskopischer Befund: Die fibrése Kapsel zeigte keine Ver- 
anderungen, der Blutgehalt des Organs war normal, weder Hyperimie 
noch Stauung war merkbar, auch in der Rindensubstanz war keine Ver- 
anderung zu bemerken. 

Die Markzellen waren im allgemeinen etwas aufgequollen, der Zell- 
leib derselben war intensiv mit Chrom gefirbt. In der Rindensubstanz 
waren einige Markinseln wie in der normalen Hundenebenniere erkennbar. 

Lymphocytenanhaufungen in der Marksubstanz waren nicht sicht- 
bar; die Arterien- und Venenwand war ganz intakt, aber in der letzteren 
waren verhiltnismaBig viele Leukocyten vorhanden. 


b) Hund II. 

Der makroskopische Befund war derselbe wie bei Fall I. 

Mikroskopischer Befund: AuBer in der Marksubstanz war 
keine Verinderung sichtbar. Die Markzellen waren auch hier etwas auf- 
gequollen und der Zelleib mit Chrom intensiv gefirbt. Die intensiv ge- 
farbten chromaffinen Zellen waren hier und da marchmal in grofen 
Gruppen zu finden, dagegen in einigen Stellen in der Marksubstanz spir- 
lich vorhanden, wiahrend sie bei den gesunden Hundenebennieren regel- 
maBig angeordnet sind. 

Es hat somit die mikroskopische Untersuchung ergeben, daB ab- 
gesehen von kleinen, fiir die vorliegende Frage unwesentlichen Ver- 
anderungen in den Nebennieren beider Hunde das chromaffine Gewebe 
in gut erhaltenem Zustande sich befand, im Gegensatz zu Pick und 
GlaeBner, die bei ihrem Pankreasfistelhund ein vollkommenes Feblen 
der chromaffinen Zellen konstatiert hatten. 


Ich komme demnach zu dem Schlu8, daB die von Pick 
und GlaeBner gemachte Beobachtung, daB bei Pankreasfistel- 
hunden das chromaffine Gewebe aus den Nebennieren ver- 
schwindet, fiir die Mehrzahl der Fille nicht zutrifft. Ebenso 
habe ich auch im Gegensatz zu jenen Autoren nicht beobachten 
kénnen, da8 nach Fleischfiitterung der Pankreassaft der Fistel- 
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hunde mehr mydriatisch wirksame Substanz enthalt, als nach 
anderen Nahrungsbestandteilen. Denn ich fand, daB der nach 
Brot, nach Milch, nach Salzséure und nach Mineralwasser sezer- 
nierte Saft mitunter ebenso maximale Pupillenerweiterung be- 
wirkte, wie der nach Fleisch produzierte. Dabei herrschte 
bei allen Nahrungssorten die gleiche UnregelmaBigkeit wie beim 
FleischgenuB ; bald erzielte man mit dem Saft maximale Pupillen- 
erweiterung, bald ein schwaches, bald sogar ein ginzlich nega- 
tives Resultat. Ich kann demnach eine Beziehung zwischen der 
auBeren Sekretion des Pankreas und der Nebenniere nicht kon- 
statieren. Ich méchte iiberhaupt in Zweifel ziehen, daB die 
dem Pankreassaft zukommende mydriatische Wirkung auf die 
Gegenwart von Adrenalin zuriickzufiihren ist. Denn einmal 
gibt es eine Reihe vollkommen andersartiger Substanzen, die 
die Froschaugenpupillen erweitern, andererseits haben wir bis- 
her nicht den geringsten Anhaltspunkt dafiir, daB die pupillen- 
erweiternde Substanz im Pankreassaft nun auch wirklich Adre- 
nalin ist. 





Uber die Beeinflussung des fettspaltenden Fermentes 
durch Serum und Organprefsafte. 


Von 
D. Minami (Tokio). 


(Aus der experimentell - biologischen Abteilung des kgl. Pathologischen 
Instituts der Universitit Berlin.) 


(Eingegangen am 31. Janaar 1912.) 


Eine wie wichtige Rolle das fettspaltende Ferment im 
Verdauungstraktus bei der Resorption der Nahrung spielt, ist 


bekannt, ebenso, da8 das fettspaltende Ferment durch die 
Gegenwart der Galle in seiner Wirkung ganz erheblich geférdert 
wird. Seine Fahigkeit ist indes nicht auf den Magendarmkanal 
allein beschrankt, sondern in den Organen selber und im Blute 
begegnen wir Lipasen, deren fettspaltendes Vermégen ein ganz 
betrichtliches sein kann. Ob diese Lipasen mit den im Ver- 
dauungstraktus sich findenden identisch oder von ihnen ver- 
schieden sind, wollen wir dahingestellt sein lassen. Dagegen 
interessierte uns die Frage, ob die Lipasen an dem Orte ihres 
Wirkens Bedingungen finden, die sie in ihrer Wirksamkeit 
begiinstigen, d. h. ob die Lipasen durch PreBsaft von Organen 
und durch Serum aktiviert werden. 

Um diese Frage zu entscheiden, war es notwendig, mit 
Lipasen zu arbeiten, die médglichst frei von Serum und von 
OrganpreBsaft waren. Es war demnach a priori nicht angangig, 
die Versuche mit einer Lipase auszufiihren, die in einem Or- 
ganpreBsaft oder im Serum selber enthalten war. Denn wir 
kennen bisher kein Verfahren, das fettspaltende Ferment aus 
einem solchen Gemisch, wie es ein OrganpreBsaft oder Serum 
darstellt, zu isolieren. 
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Wir bedienten uns deshalb der im Pankreassaft enthaltenen 
Lipase und des von Griibler- Dresden in den Handel gebrachten 
Lipasepraparates. Den Pankreassaft gewannen wir von Hunden 
mit Pankreasfistel und benutzten ihn meist in ganz frischem 
Zustand; mitunter aber auch erst, nachdem er mehrere Tage 
unter Toluol im Eisschrank gestanden hatte. Von dem Griibler- 
schen Priaparat stellten wir uns eine Lésung her, in dem 
wir 1g in 10 ccm lauwarmem Wasser aufschwemmten und mit 
ein paar Tropfen einer 10°/,igen Natriumcarbonatlésung ganz 
schwach alkalisch machten. 

Dabei lést sich der bis dahin ungelést gebliebene Riick- 
stand und man erhilt so eine klare dunkelbraune Lésung. 

Als Objekt der Fettspaltung diente uns eine 1°/, ige wiisse- 
rige Monobutyrinlésung, die wir uns meist frisch herstellten. 

Im einzelnen fiihrten wir den Versuch so aus, daB wir 
2 ccm Pankreassaft resp. 1 com Lipaselésung (Griibler) versetzten 
mit 5 cem der 1°/, igen Monobutyrinlésung und das Gemisch 
auf 2 resp. 24 Stunden in Brutschranktemperatur brachten 
unter standiger Verwendung von Toluol zwecks Verhiitung der 
Faulnis. 

Nach Ablavf der Frist wurden die Glaschen herausge- 
nommen und nun unter Zusatz von Phenolphthalein mit 
2/,..NaOH bis zum Eintritt der Rotfarbung titriert. Die 
Menge der verbrauchten Natronlauge diente als Mafstab der 
Fettspaltung. 

Bevor wir nun an das Studium der Beeinflussung der 
Lipase durch Serum und OrganpreBsifte herangingen, war es 
notwendig festzustellen, ob die in solchen Gemischen enthaltenen 
Salze an sich einen Einflu8 auf die Fettspaltung ausiiben 
kénnen. 

Hieriiber liegea bereits Untersuchungen von verschiedenen Seiten 
vor. Pottevin') beobachtete, da8 ein Hinzufiigen von Salzen zwei- 
basischer Metalle das lipolytische Vermégen von Pankreasmacerationen 
betrichtlich erhédht. Loevenhart und Peirre*) schreiben dem Natrium- 
fluorid eine spezifische hindernde Rolle den Lipasen gegeniiber zu (Pan- 
kreas und Leberextrakte), wihrend Terroine®*) angibt, daS die Natrium- 
salze der Halogenreihe die Spaltungsschnelligkeit des Ols durch Pankreas- 


1) Pottevin, Compl. Acad. d. Soc. 136, 767, 1904. 
2) Loevenhart und Peirre, Americ. Journ. of Biolog. 2, 397, 1905. 
3) Terroine, diese Zeitschr. 23, 432, 1910. 
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saft betrichtlich vergréBern, auch das Natriumfluorid, daB aber meistens 
von Bedeutung ist die Konzentration, in der man die einzelnen Salze 
dem Reaktionsgemisch zusetzt. Da Terroine sich bei seinen Versuchen 
stets des Ols bediente, wir aber mit Monobutyrinlésung zu arbeiten be- 
absichtigten, war es notwendig festzustellen, ob auch bei Verwendung 
von Monobutyrin die aktivierende Wirkung der Salze in Erscheinung tritt. 

Zu dem Zwecke lieB ich zuniachst frischen, aus einer Fistel 
stammenden Hundepankreassaft auf Monobutyrin einwirken, und 
zwar in der Weise, daB ich 2 ccm Pankreassaft in einem weiten 
Reagensglas mit 5ccm 1°/,iger Monobutyrinlésung zusammen- 
brachte und nun mehrere solcher Portionen versetzte mit 1 ccm 
einer */,-, einer */,- und einer %/,-NaCl-, resp. NaBr-, 
resp. NaJ-, resp. NaF-Lésung. Dem als Kontrolle dienenden 
Glaschen wurde 1 ccm H,O zugefiigt. Nun kamen samtliche 
Portionen in ein Wasserbad von 38° und wurden dort 2 Stun- 
den belassen. Nach Ablauf der Frist wurden sie herausge- 
nommen und mit */,,-NaOH gegen Phenolphthalein als Indicator 
titriert. Das Resultat simtlicher Versuchsreihen findet sich in 
folgender Tabelle iibersichtlich zusammengestellt. 


Tabelle I. 
Versuch mit Pankreassaft. 
Versuchsdauer 2 Stunden. 



































. NaCl NaBr NaJ NaF 
yi Kontrolle + 1 com H,O +1 ccm +1 ccm +1 ccm + 1 ccm 
a "1 | "Ve | Ja} %/1 | "/e| "/a} "A | Ve] el | | */s 
1 1,35 com "/go-NaOH [11,75 11,4 | 1,4]1,76 1,45) 1,4] 1,7 | 1,6 1,35) 1,0 10,95) 1.2 
2] 05 . » » [07 0,65)0,610,750,5 | 0,5]0,7 | 0,7 0,750,404 | — 
3 1,4 ” ” ” 1, 1,45 1,4 — | “7 2319 1,7 1,7 1,4 0,9 0,9 | 1,2 
4 pe EO — 12 |—|1,2 1,2 |1,0}1,2) —| —] — os | - 


Aus der Tabelle geht hervor, da8 auch bei Verwendung 
von Monobutyrin die Salze der Halogenreihe einen aktivieren- 
den Einflu8 auf die im Pankreassaft enthaltene Lipase aus- 
iiben. 
Die starkste Wirkung iibt zweifelsohne das Kochsalz aus, 
dann folgt NaJ, dann NaBr. Fluornatrium dagegen war entweder 
ohne Einflu8 oder hemmte mitunter in geringem MafBe die 
Lipasewirkung. Eine aktivierende Wirkung des Fluornatriums 
habe ich im Gegensatz zu Terroine bei diesen Versuchen nie 
beobachten kénnen. 
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Das gleiche Resultat wie bei den 2stiindigen Versuchen 
wurde bei einer Versuchsdauer von 24 Stunden erzielt. 


beweist folgende Tabelle. 


Tabelle II. 


Versuch mit Pankreassaft. 


Das 





Versuchsdauer 24 Stunden. 
 NeBr 
+1 ccm 


"| "/e| 


“NaCl 
+1 cem 


*"/1 | "/e|* 


- 
ver 


sie og 
+1 ccm 


"/1| "/e| "/s 


—- - 
+1 ccm 


om a aloe Bn ak 


pi h Kontrolle + 1 ccm H,O 
‘ | "la| "a 
3,3 3,3 | 3,2 


— |1,85) 1,8 
2,0 1,85; — 








3,5 ecm "/59-NaOH 


2,0 


4,35'4,25' 4.2 
— (22 |20 
2,3 2,15, — 


4,0 3,6 3,3 
2,4 | 2,1 | 2,0 
— | 2,0 | 2,0 


2,5 | 2,4 
— |2,4 


” ” ” 




















” ”? 2 


Auch hier sehen wir wieder, daB das Kochsalz am stark- 
sten beférdert, dann folgt NaJ, dann NaBr, wiahrend Fluor- 
natrium entweder hemmt oder ohne Einflu8 bleibt. 


Es war nun von Interesse, festzustellen, ob auch ein 
Steapsin anderer Herkunft in der gleichen Weise von den Salzen 
der Halogenreihe becinflu8t wird. Ich verwandte zu diesen 
Versuchen das von Griibler- Dresden in den Handel gebrachte 
Steapsin-Trockenpriparat. 1,0 g dieses Praparates wurde in 
10 com Wasser aufgeschwemmt und die ziemlich stark sauer 
reagierende Mischung mit Natriumcarbonat schwach alkalisch 
gemacht, wobei das Gemisch fast vollkommen klar wird. Hier- 
von wurde je lccm mit 5ccm 1°/,iger Monobutyrihlésung ge- 
mischt und dazu %/,-, ®/,- und ®/,-Lésung von NaCl, NaBr, 
NaJ und NaF zugesetzt. 

Auch hier stellte ich einen 2stiindigen und einen 24 stiin- 
digen Versuch an. Ich teile die Resultate in folgenden beiden 
Tabellen mit. 


| 





j=), — is B 
to 


i ew! 


Tabelle III. 
Versuch mit Steapsin (Gribler). 
Versuchsdauer 2 Stunden. 








= wee 
+1 com 


"/ |"/a | /¢ 


4 1,15 1,0 
11 11 


NaCl 
+1 ccm 


“hh |e! "Ve 
1,35 1,35 
11,3 


NaBr 
+1 ccm +1 ccm 


“ha |*Ia| "a" | "a | "% 


1,4 1,351,4 }1,4/1,3 1,35 
1,35 1,3 |1,35] 1/3 |1,35'1,3 


Ver- 


such | Montrolle + 1 ccm H,O 








j 


2 











’ > 











1,3 com "/s9-NaOH 


1,4 (1,35 1 
13, =; 1,35 1,35 1 


> 
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Tabelle IV. 
Versuch mit Steapsin (Gribler). 
Versuchsdauer iiber 24 Stunden. 





T 


7 ( NaCl NaBr NaJ NaF 
oak Kontrolle + 1 cem H,O +1 ccm +1 ccm +1 ccm +1 ccm 
i ‘ "ly | "/e| Val | Vs | "lel 1 | "/e| al | Ve), 
1 2,0 com "/o-NaOH |2,1/ 2,2 2,21/2.0/2,1 2,112,0/2,1/2,1]2,0/20 17 
2 ae: ps 2,1 | 2,1 | 2,112.0 | 2,0'20/2,0' 20|)20/20/1,9 16 




















Aus beiden Versuchen geht hervor, da8 das Griiblersche 
Steapsin viel weniger durch die verwandten Salzlésungen be- 
einfluBt wird, als das Steapsin im Hundepankreassaft. 

Doch lieB sich auch hier erkennen, da8 NaCl, NaBr und 
NaJ eine aktivierende Wirkung besitzen, die allerdings ganz 
schwach war. Fluornatrium schien in einem einzigen Falle die 
Wirkung zu verstarken, sonst war es ohne Einflu8 oder hemmte 
wie friiher die Steapsinwirkung. 

Da Terroine nun angibt, daB von wesentlichem Einflu8 
bei der Fluornatriumwirkung die Konzentration des zugegebenen 
Fluornatriums ist, habe ich noch besondere Versuche mit Fluor- 
natrium und Steapsin-Gribler angestellt, und zwar verwandte 
ich wie Terroine Fluornatrium in einer Konzentration von 
B/iov> "/so-> 8/eg also gerade diejenigen Konzentrationen, bei 
denen Terroine die staérkste aktivierende Wirkung beobachtet 
hatte. Das Resultat war folgendes. 


Tabelle V. 
Versuch mit Steapsin bei verschiedenen Konzentrationen 
des Fluornatriums. 


Versuchsdauer 2 Stunden. 


Kontrolle +1 ccom +1 ccm +1 ccm 
+1 ccm H,O "ig NaF , "/se-NaF ®/g4-NaF 














5 , 
* 


5 
45 15 | : 


’ , 


1 1 
,l | jl ’ 
1 1 


2 
5 3 
5 525 








Aus der Tabelle geht hervor, da in simtlichen Konzen- 
trationen das Fluornatrium die Steapsinwirkung deutlich hemmt. 
Demnach kann ich die Angaben von Terroine beziiglich 
des Einflusses von Fluornatrium auf die Steapsinwirkung nicht 
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bestatigen. Es verhalt sich somit die Lipase gegeniiber den 
Salzen der Halogenreihe wie die Diastase. Hier konnte Wohl- 
gemuth') zeigen, daB NaCl, NaBr und NaJ die diastatische 
Wirkung férdern, wahrend NaF hemmt. 

Nach diesen Vorversuchen untersuchte ich den Einflu8 
von Serum und OrganpreBsaften auf das Steapsin. Das Serum 
gewann ich aus Kaninchenblut, die OrganpreBsaifte von dem 
namlichen Tier, nachdem ich zuvor die Organe durch Durch- 
spiilen mit Kochsalzlésung von sémtlichem Blut befreit hatte. 
Die Organe wurden dann zerkleinert und mittels einer Hand- 
presse unter Benutzung von Buchnerschem PreBtuch ausgepreBt. 
Das Serum und die Prefsifte kamen stets frisch zur Ver- 
wendung. 

Die Versuche wurden in analoger Weise ausgefiihrt wie 
mit den Salzlésungen. 1,0 resp. 2 com der Fermentlésung 
wurden versetzt mit 5 ccm Monobutyrinlésung und dazu je 
2ccm des Serums resp. der PrefSisafte zugefiigt. 

Alsdann kamen sémtliche Portionen in ein Wasserbad von 
38° und blieben darin 2 Stunden. Nach Ablauf der Frist 
wurden sie herausgenommen und die Aciditét in der iiblichen 
Weise mit */,,-NaOH bestimmt. Ich teile zunichst einen 
2stiindigen Versuch mit Steapsin-Griibler mit. 


Tabelle Via. 
Versuchsdauer 2 Stunden. 





— gberpreGesft Serum 
| Kon- Kon- | Kon- 
+1 com trolle | trolle trolle |+ 0,5 ccm trolle 


26 7 a | i_- 





+ 0,5 com 





42cem "/,>-NaOH | 32 3,0 
4,4 ” ” ” | 3,2 2:9 i 2.6 ‘ 
| 30 | 27 2.0 





Tabelle VIb. 








MuskelpreBsaft aR NierenpreBsaft 
Kon- +0,5 ccm | Kon- | Kon- 


l | Kon- 
| trolle ' trolle | 4 °°™ | trolle 


+0,5 com toaile 


+1 ccm 











3,3.ccm "/,9-NaON 2,5 2.6 2,0 -— | 24 2,35 
3,5 ” ” 9 2.5 25 | 20 = — 2.5 2.5 
3,4 , ” 2 | 2,5 2.5 | 2.0 = | = = — 


1) J. Wohlgemuth, diese Zeitschr. 9, 21, 1909. 
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Wir ersehen aus der Tabelle, daB die starkste aktivierende 
Wirkung der Lebersaft hat, dann folgt der Muskelsaft und das 
Serum. Der NierenpreBsaft hingegen ist ohne jeden Einflu8 
auf die Steapsinwirkung. 

Zum besseren Verstaéndnis der Tabelle sei hinzugefiigt, da8 
die Kontrollen sich jedesmal aus zwei nebeneinander laufenden 
Versuchen zusammensetzten. Handelte es sich beispielsweise 
um die Feststellung der aktivierenden Wirkung von 1 ccm 
LeberpreBsaft auf 1 ccm Steapsinlésung, so wurde zur Kon- 
trolle 1 ccm Steapsinlésung -+- 1 ccm 0,9°/, NaCl -+- 5 com Mono- 
butyrinlésung und auBerdem 1 ccm LeberprefSsaft +- 5 ccm 
Monobutyrinlésung angesetzt und die fiir beide Portionen zur 
Titration verbrauchten Mengen an */,,-NaOH addiert. 

Die in den mit Kontrolle bezeichneten Rubriken befindlichen 
Zahlen sind also simtlich Additionswerte aus zwei Versuchen. 

Ich habe alsdann den Versuch auf 24 Stunden ausgedehnt, 
um zu sehen, ob hierbei die Wirkung des Serums und der 
PreBsafte noch eine starkere ist und teile das Resultat in fol- 
gender Tabelle mit. 


Tabelle VII. 
Versuchsdauer 24 Stunden. 





+! ccm 





LeberpreGeaft 


|Kon-|+ 0,5!Kon-| + 1 
|trolle | com |trolle ccm 


MuskelpreBsaft 


Kon-]+ 0,5 |Kon- 


trolle | ccm itrolle pad 


becca +0 +05 Kon- 
trolle| ccm ‘trolle 





5,3 ccm aes 40 
49 


” ” 


” 


52 ,, 


43! 35143 (33 
43 35142133 
42 | 35 | 43 | 3,85 


2,6 | 2,4 
27 | 2'45 
2'6 | 24 


36 | 24 
5 | 24 
35 | as 


- 











”? ” 


Aus der Tabelle geht hervor, da8 bei 24stiindiger Ver- 
suchsdauer die aktivierende Wirkung stellenweise noch deutlicher 
zum Vorschein kommt, besonders beim LeberpreBsaft. Doch 
andert sich nichts an der Reihenfolge beziiglich der aktivieren- 
den Fiahigkeit der einzelnen Organe. Auch bei einer 24 stiin- 
digen Versuchsdauer aktivierte am starksten der Lebersaft, 
dann folgte das Serum und dann der Muskelsaft. 

Auch den Einflu8 auf das Steapsin des Hundepankreas- 
saftes habe ich untersucht, doch stellten sich hierbei Schwierig- 
keiten bei der Titration ein, da die Gemische meist stark ge- 
triibt und rétlich-gelb gefarbt waren. 





a | 


21 


2.1 
2,1 
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Ich teile darum nur einen Versuch beziiglich der aktivie- 
renden Wirkung des Serums mit. 


Tabelle VIII. 
Versuch mit Hundepankreassaft. 








Nach 2 Stunden Nach 24 Stunden 


Kon- | +0,5 | Kon-}| +1 | Kon-] +0,5 | Kon- 
+1 ccm | trolle} ccm | trolle} ccm | trolle 


ecm | trolle 


16 ccm "/,)-NaOH | 14] 14 | 13 | 20 | 17 | 16 13 
i sieaoa wired 14] 14/13] 19 | 17] 15 | 13 


? 








Wir sehen hieraus, da8 auch auf die Lipase des Hunde- 
pankreassaftes das Serum aktivierend wirkt, doch ist diese 
Wirkung nicht so ausgesprochen wie bei dem Steapsin-Griibler. 

Es hat sich also feststellen lassen, daB das Blut, die Leber 
und der Muskel Substanzen enthalten, die die Fiahigkeit be- 
sitzen, die Wirkung des fettspaitenden Fermentes ebenso wie 
die der Diastase zu aktivieren. Diese Wirkung ist keinesfalls 
zurickzufiihren auf die in ihnen enthaltenen Salze. Welcher 
Natur diese aktivierenden Stoffe sind, geht aus den mitgeteilten 
Versuchen nicht hervor, dariiber diirften erst weitere Unter- 
suchungen Aufschlu8 geben. 





Dilatometrische Untersuchungen 
iiber die Hitzekoagulation und die Lésung des Albumins. 


Von 
Tullio Gayda. 
(Aus dem physiologischen Institut der Universitat Turin.) 
(Eingegangen am 2. Februar 1912.) 
Mit 1 Figur im Text. 


Die Erscheinungen, die die Hitzekoagulation der EiweiS- 
kérper begleiten, sind zum Gegenstand zahlreicher physikalisch- 
chemischer Untersuchungen gemacht worden. 

Untersucht wurden besonders die Modifikationen, die 


einige physikalische Konstanten in der Nahe der Koagulations- 
temperatur erfahren. 

Um einen Beitrag zur Kenntnis dieser letzteren zu liefern, 
habe ich einige dilatometrische Untersuchungen in dieser Rich- 
tung ausgefiihrt, iiber die, soweit mir bekannt, bisher in der 
Literatur nichts verdéffentlicht wurde. 


Das Dilatometer wurde in der Chemie der EiweiSkérper 
vor kurzem nur von Galeotti’) angewendet, und zwar zur 
Bestimmung der Voluminderungen, die das Eieralbumin, die 
Milch und das Blutserum bei der durch Pankreasextrakt und 
Trypsin bewirkten hydrolytischen Spaltung aufweisen. Er 
konstatierte, daB dieser ProzeB von einer Volumabnahme der 
Lésung begleitet ist. 

Bei meinen Untersuchungen hielt ich es in erster Linie 
fiir interessant, vermittels des Dilatometers die Anderungen 
zu untersuchen, die das Volumen einer Albuminlésung erfahrt, 
wenn die Temperatur dieser letzteren allmahlich bis zur voll- 
standigen Koagulation erhéht wird. 


1) G. Galeotti, Zeitschr. f. physikal. Chem, 76, 105, 1911. 
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Ich benutzte bei meinen Untersuchungen ein mit einem 
Hahn mit Quecksilberdichtung versehenes Dilatometer, so wie 
es in dem Ostwald-Lutherschen') Lehrbuch beschrieben ist. 
Die Fiiissigkeit im Innern des Dilatometers wurde durch ein 
Stiick Eisen in Bewegung gehalten, das in einem zugeschmol- 
zenen Glasréhrchen enthalten war und rhythmisch durch einen 
Elektromagneten angezogen wurde. Das Dilatometer wurde 
in einem Wasserbade gehalten, dessen Temperatur sehr lang- 
sam erhéht und an einem in Zehntelgrade eingeteilten Thermo- 
meter abgelesen wurde. Die Hohe der Fliissigkeit im Capillar- 
rohr des Dilatometers wurde bei jedem 0,5° abgelesen. 

Die Vorbereitung des Apparates und alle Korrektionen, die die 
Wiarmeausdehnung des Dilatometers und die Temperatur des aus dem 
Wasserbade herausragenden Capillarrohrs betrafen, wurden nach den 
Vorschriften von Ostwald und Luther vorgenommen. 

Das Albumin wurde durch Ammoniumsulfat aus dem EiweiB ge- 
fallt und in Wasser gelést; die Lésung wurde dialysiert und bei 30° 
konzentriert. Die so erhaltene Lésung enthielt 9,7004 g Albumin in 
100 ccm. 

Vor jedem Versuch wurde zu je 100 com Lésung 1 g NaCl zuge- 
setzt. Dann wurden aus der Albuminlésung vermittels einer Wasser- 


pumpe unter Erwirmen auf 30° die aufgelésten Gase entfernt. Da 
hierbei eine kleine Menge der Lésung verdunstete, wurde diese wieder 
auf ihr urspriingliches Volumen vor dem NaCl-Zusatz gebracht. 

Zur Kontrolle bestimmte ich auch die thermische Ausdehnung einer 
1°/,igen NaCl-Lésung. 

Die Resultate der Versuche sind in der Tabelle I und 


in der Fig. 1 (S. 404) zusammengefaBt. 

Wenn man die Warmeausdehnung der Albuminlésung mit 
derjenigen der NaCl-Lésung vergleicht, so sieht man sofort, 
daB jene gréBer als diese ist. Es sei beilaufig hervorgehoben, 
da8 der Zusatz von 1°/, NaCl die Warmeausdehnung des 
destillierten Wassers nicht sehr modifiziert. Aus der Priifung 
der Kurven ergibt sich fiir die Albuminlésung keine erhebliche 
Veriinderung des Volumens bei der Koagulationstemperatur. 
Die Albuminlésung erfaihrt, mit steigender Temperatur, eine 
gréBere Dilatation als die NaCl-Lésung, folgt aber dabei einer 
sehr regelmaBigen Kurve. 


1) W. Ostwald und R. Luther, Hand- und Hilfsbuch zur Aus- 
fiihrung pbysikalisch-chemischer Messungen, 8S. 203, Leipzig 1910. 
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Tabelle I. 





Volumen 

Weer Ls uiide sab | 
berechnet nach foe 
Thiesen?) Netti ieeng 


Temperatur 


9,7004°/,ige 
in Grad Albuminlésung Albumin 
mit 1°/, NaCl 


1,000 000 1,000000 1,000000 
1,000 157 1,000 166 1,000218 
1,000 325 1,000 342 1,000 442 
1,000 505 1,000 529 1,000 672 
1,000 696 1,000727 1,000 909 
1,000 898 1,000 935 1,001 152 
1,001 111 1,001 154 1,001 402 
1,001334  1,001383 1,001 658 
1,001 567 1,001 622 1,001 921 
1,001 810 1,001 871 1,002 191 
1,002 063 1,002 130 1,002 469 
1,002 326 1,002 400 

1,002 598 1,002680 

1,002879 1,002 969 

1,003 169 1,003 266 

1,003 469 1,003 572 

1,003 778 1,003 887 

1,004 095 1,004210 

1,004 421 1,004 540 

1,004755 1,004878 

1,005 098 1,005 224 

1,005 449 1,005578 

1,005 809 1,005940 

1,006 176 1,006 309 

1,006 552 1,006685 

1,006 935 1,007 068 

1,007 326 1,007 459 

1,007 725 1,007 857 

1,008 132 1,008 262 

1,008 546 1,008 674 

1,008 968 1,009092 

1,009 397 1,009516 

1,009 834 1,009 947 

1,010279 1,010384 

1,010730 1,010828 

1,011 189 1,011279 1,011 919 
1,011 655 1,011736 1,012399 
1,012128 1,012 199 1,012887 
1,012608 | 1,012669 1,013 383 
1,013 095 1,013 145 1,013 886 
1,013 589 1,013 627 1,014398 
1,014090 | 1,014116 1,014918 
1,014597 | 1,014611 1,015446 
1,015111 1,015113 1,015982 | 
1,015 632 1,015621 1,016 525 1,026 110 
1,016 160 1,016 135 1,017076 1,027 063 





1) M. Thiesen, Wissensch. Abhandlg. d. physikal.-techn. Reichs- 
anstalt 4, 1, 1904. 





Dilatometrische Untersuchungen iiber Hitzekoagulation. 403 


Tabelle I (Fortsetzung). 





 L%oige ais 
berechnet nach | y,¢y 72 | Albuminlésung 
NaCl Lisung | mit 1°/, NaCl | 


| 
| 


1017236 | 1,017181 

1017784 | 1,017714 

1.018338 | 1,018252 

1018899 | 1,018796 1,019 937 
1019466 | 1,019346 1,020530 
1020040 | 1019902 | 1,021129 
1,020621 1020464 1,021 735 
1021208 | 1,021032 1,022 347 
1,021 801 1,021 607 1,022 966 
1,022.401 1,022 189 1,023 592 
1,023007 | 1,022777 1,024224 
1,023620 | 1,023372 1,024 862 
1024239 | 1,023974 1,025 506 
1,024864 1,024583 1,026 156 
1,025496 | 1,025200 1,026812 
1,026134 | 1,025824 1,027 474 
1,026778 1,026 456 1,028 141 
1,027428 1027095 1,028814 
1,028085 | 1,027741 1,029492 
1028748 | 1028395 1,030 175 
1029417 | 1,029087 1,030864 
1030093 | 1,029728 1,031 557 
1030775 | 1,030406 1,032.255 
1031463 | 1031092 1,032958 
1,032157 1,031 786 1,033 666 
1032857 | 1,032488 | 1,034378 
1,033564 | 1,033199 | 1,035094 
1034277 | 1033919 | 1,035814 
1,034996 | 1,034649 | 1036538 
1,035721 | 1035388 | 1,037265 
1036452 | 1,036137 1,037 995 
1,037189 | 1,036895 1038723 | 

t 


esageesee | 








1,037 932 1,037664 | 1,039464 | 
1,038 681 1,038 442 1,040203 | 





SRSSESSESSISALS 


Sowohl fiir die NaCl-Lésung wie fiir die Albuminlésung 
kann man das Volumen V als Funktion der Temperatur zwischen 
15° und 95° durch folgende Forme! darstellen: 

V=1-+-a(t—15)-+-b(t—15)* +-c(t —15)?+-d(t—15)* . . (1) 

Die Konstanten a, 6, c und d, aus den experimentell fiir 
die Temperaturen 35°, 55°, 75° und 95° gefundenen Werten 
berechnet, erhalten folgende Werte: 

a b 
NaCl-Lésung +0,0,159092 + 0,0,587458 ~0,0,485417 pre 


Albuminldsung +0,0,214895 +0,0,307302 +0,0,211354 —0,0,182552 
Biochemische Zeitschrift Band 39. 27 
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Nun wollen wir, wenn méglich, aus den erhaltenen Re- 
sultaten die Warmeausdehnung des reinen Albumins berechnen. 
Vorausgesetzt, daB es sich um eine additive Eigenschaft handelt, 
miissen wir zu diesem Zweck das von dem Albumin in seiner 
Lésung eingenommene Volumen kennen. Dieses kénnte man 
offenbar, wenn man annahme, da8 die Auflésung des Albumins 
im Wasser ohne Volumanderung erfolge, in der Weise ermitteln, 
da8B man von einem bestimmten Volumen der Lésung das 
Volumen des in derselben enthaltenen Wassers subtrahierte. 
Aus den Untersuchungen Herlitzkas*) ergibt sich aber, daB 
diese Annahme nicht haltbar ist. Man mu8 deshalb das 
spezifische Gewicht des trockenen Albumins und die bei der 
Lésung eintretenden Voluminderungen bestimmen. 
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Fig. 1. 





Um das Albumin trocken zu erhalten, wurde die ur- 
spriingliche Lésung ohne NaCl-Zusatz im Wasserbade bei 30° 
abgedampft, der Riickstand pulverisiert und in einem Exsiccator 


1) A.Herlitzka, Zeitechr. f. Chem. u. Industr. d. Kolloide 7, 254, 1910, 
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iiber Schwefelséure bis zu konstantem Gewicht getrocknet. 
Das spezifische Gewicht wurde mit einem Pyknometer bestimmt; 
in demselben wurde eine bestimmte Menge trockenen Albumins 
abgewogen, der iibrige Raum mit Vaselinél von bekanntem spezi- 
fischem Gewicht ausgefiillt und die Luft durch Aspiration entfernt. 

Als Durchschnittszahl aus zwei gut iibereinstimmenden 
Bestimmungen ergab sich ein spezifisches Gewicht von 
1,29935 bei 15°. 

Nachdem somit das spezifische Gewicht des trockenen 
Albumins ermittelt und der Prozentgehalt an Albumin in der 
urspriinglichen Lésung ohne NaCl-Zusatz bereits vorher bekannt 
war, geniigte es, das spezifische Gewicht der Lésung selbst zu 
bestimmen, um alle zur Feststellung einer wahrend der Auf- 
lésung des Albumins eintretenden Anderung des Volumens 
erforderlichen Elemente zu bekommen. In der Tat, die Summe 
des Volumens des Wassers und des Albumins war grdéfer als 
das Volumen der Lésung, woraus unzweifelhaft hervorgeht, da8 
wahrend der Lésung eine Contraction stattfindet. Dieselbe ist, 
nach der Formel 


See ama cet ANd ; 
v, +, +s, ~~ 


k= - (2) 
berechnet, worin k die Contraction ist, v, das Volumen des 
Lésungsmittels, v, das Volumen des Gelésten, V das Volumen 
der Lésung, 0,007639. 

Alle diese Bestimmungen wurden auch mit weniger kon- 
zentrierten Lésungen als die urspriingliche ausgefiihrt ; die Contrac- 
tion war natiirlich eine entsprechend geringere. In der Tabelle II 
sind die Resultate dieser Bestimmungen zusammengestellt. 


Tabelle II. 
100 com Lésung enthalten 








Spezi- 
fisches or ome 
Gewicht |Albumin|} Wasser |Albumin | Wasser 
bei 15° | 

g g ecm | cem 


1,02918 | 9.7004 | 93,2176 | 7,4738 | 93,2960 
102302 | 7.6493 | 94.6527| 5.8935 | 94,7323 
101730 | 5,8051 | 95,9249} 4.4726 | 96,0056 
101118 | 38436 | 97.2744) 29613 | 97.3562 
1,00521 | 1.9336 | 98,5874, 1.4898 | 98,6703 
100225 | 0,9869 | 99,2381| 0,7604 | 99,3216 
100072 | 0,4978 | 99,5742| 0/3835 | 99,6579 





Lésung Nr. 
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Wenn man nun untersucht, welche Voluminderungen ein- 
treten, wenn man die konzentrierteste der untersuchten Albumin- 
lésungen, d. h. die Lésung Nr. 1, derart verdiinnt, da8 nach und 
nach die Konzentrationen der einzelnen sonst noch untersuchten 
Lésungen erreicht werden, so findet man, da8 auch bei der Ver- 
diinnung noch eine, allerdings geringe, Contraction stattfindet. 
Die Werte dieser Contraction werden um so kleiner, je weiter die 
Verdiinnung fortschreitet, wie aus der Tabelle III zu ersehen ist. 


Tabelle III. 





100 com Lésung enthalten |Summe der Voiu- 
Ae sees ___|mina der Lésung 

i Verdiinnungs- | Nr. 1 und des Ver-} Contraction 
Lésung Nr. 1 wasser A diinnungswassers 


ccm ccm 


21,1633 100,0188 0,000 188 
40,1738 100,0175 0,000 175 
60,3901 100,0125 0,000 125 

| 80,0730 100,0066 0,000 066 

89,8295 100,0037 0,000037 

5,1313 | 94,8706 100,0019 0,000019 


~1@ cm coto || Lisung Nr. 











Hiermit wiirde also die von mir beobachtete Tatsache') 


im Einklang stehen, daB bei den Albuminlésungen keine Ver- 
diinnungswirme existiert, ebenso wie mit der augenscheinlichen 
Contraction bei der Auflésung des Albumins die Warme- 
absorption im Einklang steht, die Wiedemann und Lide- 
king*) bei diesem Vorgang beobachtet haben. 

Es war meine Absicht, den Lésungsvorgang des Albumins 
direkt mit dem Dilatometer zu verfolgen, aber sehr grobe 
Schwierigkeiten technischer Natur zwangen mich, von diesem 
Vorhaben Abstand zu nehmen. In erster Linie war es auBerst 
schwierig, das pulverisierte Albumin im Dilatometer auf ein- 
mal mit dem Wasser zu vermischen, ohne da’ Luftblaischen 
daran hangen blieben. Ich muBte mich darauf beschriinken, 
das pulverisierte Albumin in einem Mérser mit dem Wasser 
zu verreiben und die Mischung nach Entfernung der darin ge- 
lésten Gase in das Dilatometer zu bringen, das dann in ein 
Bad von konstanter Temperatur gestellt wurde, nachdem noch 
die Filiissigkeitssiule in der Capillare durch einen Tropfen 61 


1) T. Gayda, diese Zeitschr. 25, 341, 1910. 
2) Wiedemann und Liideking, Annal. d. Physik u. Chem. 
N. F. 25, 145, 1885. 
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gegen Verdunstung geschiitzt war. Ein Teil des Albumins 
gelangte auf diese Weise ungelést in das Dilatometer und léste 
sich spater im Innern desselben. Als ich nun dilatometrische 
Beobachtungen in gewissen Zeitabstaénden, auch von ganzen 
Tagen, vornahm, konnte ich eine geringe, aber konstante Ab- 
nahme des Volumens feststellen und somit die schon mittels 
des Pyknometers nachgewiesene Contraction bei der Auflésung 
des Albumins bestatigen. Der Vorgang konnte mit dem Dilatometer 
nur qualitativ, nicht quantitativ verfolgt werden. Insbesondere 
konnte nicht festgestellt werden, ob schon bei der Vermischung 
des Albumins mit Wasser und bei seiner Quellung Volumiinde- 
rungen eintreten, wie groB sie sind und in welchem Sinne, im Ver- 
gleich zu den Voluminderungen bei der Lésung, sie erfolgen. 
Sehen wir nun zu, in welcher Weise wir die Kenntnis 
des spezifischen Gewichts des Albumins und der wahrend des 
Lésungsvorganges eintretenden Contraction zur Bestimmung 
der thermischen Ausdehnung benutzen kénnen. Es wire sehr 
wichtig, zu wissen, ob die ContractionsgréBe bei steigender 
Temperatur eine Anderung erleidet, aber wir besitzen keine 
Unterlagen, um iiber diesen Punkt ins klare zu kommen. 
Man miiBte fiir jeden Temperaturgrad das Verfahren wieder- 
holen, nach dem ich die wahrend der Auflésung des Albumins 
bei 15° eintretenden Voluménderungen bestimmt habe. Da 
mir in dieser Beziehung keine Daten vorlagen, so habe ich 
angenommen, die ContractionsgréBe bleibe bei steigender 
Temperatur ungeandert. Da andererseits fiir jeden Temperatur- 
grad das Volumen der 1°/,igen NaCl-Lésung bekannt ist, so 
kann aus dem Volumen der untersuchten Albuminlésung sehr 
leicht das Volumen des reinen Albumins berechnet werden, 
wenn man den Prozentgehalt der Lésung und das spezifische 
Gewicht des trockenen Albumins der Rechnung zugrunde legt. 
Auf diesem Wege habe ich das Volumen des reinen Albumins 
bei den Temperaturen 15°, 35°, 55° 75° und 95° ermittelt. 
Die hierbei erhaltenen Werte haben mir zur Berechnung der Kon- 
stanten in Formel (1) gedient. Es ergab sich fiir reines Albumin: 

a = + 0,0,887845 

b= — 0,0,321113 

c = -+- 0,0,824260 

d == — 0,0,560286 





408 Tullio Gayda: 


Dadurch, daB ich die Werte fiir die einzelnen Konstanten 
in die Formel einsetzte, habe ich dann die thermische Aus- 
dehnung des reinen Albumins fiir jeden Temperaturgrad von 
15° bis 95° berechnet und die Resultate in der Tabelle I und 
in der Figur 1 dargestelit. 

Die Priifung der Kurve l]a8t verschiedene Eigentiimlich- 
keiten erkennen, von denen einige sich schon bei einer ein- 
gehenden Vergleichung der Kurven fiir die thermische Aus- 
dehnung der Albuminlésung und der 1°/,igen NaCl-Lésung 
ergeben. Vor allem ist, wie schon bemerkt wurde, die thermische 
Ausdehnung des reinen Albumins gréBer als die des destillierten 
Wassers. Zweitens verliuft die Kurve, die die thermische Aus- 
dehnung des Albumins darstellt, nicht regelmaBig, sondern zeigt 
zwei Wendepunkte. Wéahrend sie von 15° ab weniger schnell 
steigt als die Temperatur, andert sie bei 32° ihre Richtung 
und steigt schneller an als die Temperatur bis 72°. Von da 
ab kehrt sie wieder in die friihere Richtung zuriick, denn mit 
zunehmender Temperatur steigt sie immer langsamer an. 

Obwohl also keine der Koagulationstemperatur entsprechende 
auffallende Anderung im Verlauf der Kurve vorhanden ist, so 
sind doch einige bemerkenswerte Eigentiimlichkeiten festzustellen. 
Mayer'), Rossi*) und Starke*) mit dem Viscosmeter, und 
besonders Cesana*) mit dem Ultramikroskop konnten, schon 
bei einer betrachtlich unter der Koagulationstemperatur liegenden 
Temperatur, sogar bei 38°, Anderungen im Verhalten des EiweiBes 
bemerken. Wenn wir nun die Kurve der thermischen Ausdehnung 
des Albumins untersuchen, so kénnen wir denken, daB die bei 32° 
beobachtete Ablenkung der Kurve (unvermeidliche Beobachtungs- 
fehler haben vielleicht den Wendepunkt der Kurve auf eine 
zu niedrige Temperatur verlegt) fiir die Volumanderungen das 
bedeute, was auch bei den Anderungen der Viscositét und des 
ultramikroskopischen Aussehens beobachtet wurde. Bei meinen 
Versuchen bemerkte ich das Auftreten der Opalescenz bei 
etwa 45°; bei 75° koagulierte das Albumin in Masse, so dai 
der Riihrer zum Stillstand kam. Bei einem weit unter der 


1) A. Mayer, Compt. rend. Soc. Biol. 54, 367, 1002. 
2) G. Rossi, Arch. di Fisiol. 1, 500, 1904. 

3) J. Starke, Arch. internat. de Physiol. 4, 396, 1907. 
4) G. Cesana, Arch. di Fisiol. 4, 327, 1907. 
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Koagulationstemperatur liegenden Wairmegrad wiirden hiernach 
beim Albumin merkliche, wenn auch kleine, Anderungen des 
Volumens einzutreten beginnen. Das spitere Eintreten der 
Koagulation war von keiner deutlichen Voluminderung be- 
gleitet; indessen ist zu bedenken, da8 die Erscheinung der 
Koagulation, obwohl sie mit einer gewissen Geschwindigkeit 
vor sich geht, immerhin stufenweise fortschreitet, auch schon 
deshalb, weil die untersuchte Lésung aller Wahrscheinlichkeit 
nach aus einer Mischung verschiedener EiweiBarten bestand, 
die bei verschiedenen Temperaturen koagulieren. Die zweite 
Ablenkung der Kurve, die bei 72° beobachtet wird, tritt be- 
sonders bei den héheren Temperaturen hervor, wenn das 
Albumin vdéllig koaguliert ist. Dies wiirde beweisen, daB das 
koagulierte Albumin durch die Warme in geringerem MabBe 
ausgedehnt wird, als das nicht denaturierte. 

Um alo das Gesagte kurz zusammenzufassen: Die ther- 
mische Ausdehnung des reinen Albumins ist gréBer als die des 
destillierten Wassers. Die Volumveranderungen, die bei lang- 
samer Temperaturerhéhung wiahrend der Koagulation des 
Albumins eintreten, sind sehr gering. Sie lassen sich dahin 
zusammenfassen, da8 schon betrichtlich unterhalb der Koagu- 
lationstemperatur eine Beschleunigung der Volumzunahme ein- 
setzt und wahrend der ganzen Zeit anhalt, in der sich das 
Gerinnsel bildet, um einer Verlangsamung der Volumzunahme 
Platz zu machen in dem Mae wie das Albumin den Zustand 
volistandiger Koagulation erreicht. Sehr davon verschieden 
sind dagegen die Volumverainderungen, die wahrend der Auf- 
lésung des Albumins eintreten; hier findet eine merkliche Con- 
traction statt. Die weitere Verdiinnung der Lésung ist nur 
von einer sehr geringen Contraction begleitet. 

Da es sich bei diesen Albuminlésungen um Dispersoide 
handelt, so ist die Contraction, die waihrend der Auflésung des 
Albumins eintritt, nicht Adsorptionserscheinungen zuzuschreiben, 
deren Mechanismus schwer zu begreifen sein wirde, sondern 
Absorptionserscheinungen, d. h. einer wirklichen und echten 
Lésung des Wassers in der Substanz der kolloidalen Teilchen. 





Uber biochemische Reaktionen im Licht. L 


Von 
Hans Euler und E. Lindberg. 


(Aus dem biochemischen Laboratorium der Hochschule Stockholm.) 
(Eingegangen am 2. Februar 1912.) 


Mit 2 Figuren im Text. 


Der Einflu8 des Lichtes auf den Stoffwechsel der Pflanzen 
beschrinkt sich keineswegs auf die Assimilation der Kohlensiure, 
vielmehr werden zahlreiche andere Reaktions- und Reduktions- 
vorgange, sowie anhydrische und anaerobe Spaltungen und schlieB- 
lich sowohl reine Kondensationen als auch unter Wasserabspaltung 
verlaufende Synthesen im Licht beschleunigt. Besonders sei 
unter denjenigen phytochemischen Reaktionen, die nicht ohne 
die Zufuhr von strahlender Energie vor sich gehen, die Syn- 
these der EiweiSkérper und der Abbau der Kohlenhydrate ge- 
nannt. 

Was letztere wichtige Reaktionsgruppe betrifft, so beginnt 
der Zuckerabbau, wenn er enzymatisch erfolgt, wohl immer 
mit der Hydrolyse der Polysaccharide. Die Hydrolyse des 
Rohrzuckers ist, wie im hiesigen Laboratorium neuerdings Herr 
Y. Dalstrém") gezeigt hat, nicht direkt lichtempfindlich. Die 
hierauf eintretende Reaktionsfolge ist noch nicht aufgeklart. 
Als wahrscheinlichste Hypothese fiir den Zerfall der Hexosen 
ist immer noch das bekannte WohIlsche Schema anzusehen, nach 
welchem Glycerinaldehyd und Dioxyaceton als Zwischenprodukte 
auftreten. P 


1) Zum Teil aus Svenska Vet. Akad. Ark. f. Kemi 4, Nr. &, 1911. 
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Ist kein Sauerstoff vorhanden, so setzt sich die reine 
Garungsspaltung in normaler Weise fort, ev. iiber Acetaldehyd 
und Ameisensaéure. 


CH,(OH).CH(OH).CHO = CH,.CHO -+ HCOOH 
—= 0,H,(OH) + CO,. 


Bei Anwesenheit von Sauerstoff unterliegen die Spalt- 
produkte des Zuckers, Dioxyaceton bzw. Glycerinaldehyd oder 
Methylglyoxal, einer mehr oder weniger vollstandigen Oxydation 
unter Abspaltung von Kohlensaéure, ev. unter gleichzeitiger 
Bildung von Oxalsaure. 

Geht die Garungsspaltung tiber das Triosestadium hinaus, 
also bis Acetaldehyd und Ameisensiéure, so kann bei Anwesen- 
heit von Sauerstoff wiederum jedes dieser beiden genannten 
Produkte aufoxydiert werden, und zwar wird zunachst Essig- 
siure, bzw. Kohlensaure entstehen. 

Endlich fiihrt die totale anaerobe Spaltung bekanntlich zu 
Alkohol und Kohlensaure. 

Es ist durch die Forschung des letzten Dezenniums, be- 
sonders durch die Arbeiten von E. Godlewski, Kostytschew 
und Palladin festgestellt, daB der Zuckerabbau in héherer 
Pflanzen auch bei aerober Atmung in der gleichen Weise be- 
ginnt wie der anaerobe Zuckerzerfall in den Hefen, daB aber 
dann die Zwischenprodukte der Garung, also die der Milchsaure 
nahestehenden Stoffe, durch die Sauerstoffatmung oxydiert 
werden, ehe das Stadium der Alkoholbildung erreicht wird. 
Ist andererseits die Oxydation nicht vollstandig und kommt es 
zur Bildung von Acetaldehyd, so bildet dieser das Ausgangs- 
material fiir eine neue Reaktionsserie. Durch Kondensationen 
vom Typus der Aldolkondensationen entstehen némlich Ketten 
mit vier und mehr Kohlenstoffatomen, urspriinglich Aldehyde, 
die aber durch gelinde Oxydation leicht in Sauren iibergehen. 
Wir erwahnen nur folgendes Beispiel: 


HCH,.CHO CH,.CHO CH,—CO,H Weinsaure 
Bernsteinséure 
Fumarsaure 


+> 


—+| ‘n >| 
OCH.CH, CH(OH).CH, CH(OH).CO,H 


Acetaldehyd Aldol Apfelsadure 


Endlich ware noch zu erwahnen, daB Hexosen einerseits 
auch oxydativ abgebaut werden kénnen, und zwar zu Wein- 
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siure und Oxalséure; in welchem MaBe diese letztere Oxydation 
in den hdheren Pflanzen auftritt, ist noch nicht bekannt; 
andererseits kennen wir Garungsspaltungen der Glucose, die 
nicht zu Alkohol und Kohlensaéure, sondern zu anderen Pro- 
dukten fiihren; es sei z. B. an die sog. Cellulosegiérung er- 
innert. 

Innerhalb dieser ganzen Reaktionsgruppe sind von botanisch- 
physiologischer Seite folgende Vorgange als Lichtreaktionen er- 
kannt worden: 

1. Die Oxydation der Séuren. Es ist nachgewiesen, da8 
der Saéuregehalt der Pflanzen, besonders der Succulenten, im 
Dunkeln stark steigt, und zwar ist diese Erscheinung nicht 
nur eine Folge der im Dunkeln verminderten Sauerstoffzufubr, 
sondern es erfolgt auch bei dem gleichen Sauerstoffdruck die 
Spaltung der Siure im Dunkeln viel langsamer als im Licht. 
Ebenso wie in den Succulenten verhalt sich, wie C. Gerber 
nachgewiesen hat, der Saéurenwechsel in fleischigen Friichten. 
Haufig treten zwei- bis mehrbasische Pflanzensiuren als Zwischen- 
produkte der physiologischen Zuckerverbrennung auf, sobald die 
anaerobe Veratmung von Zucker geniigend langsam verlauft, 
sobald also die Sauerstoffzufuhr gering und infolge schwacher 
Belichtung die Zerfallsgeschwindigkeit der Sauren klein ist. 
Hierbei ist es nicht nur die Oxydation der Sauren, die vom 
Licht in der genannten Weise abhangig ist, sondern wohl noch 
in héherem Grade 

2. der nicht oxydative Zerfall der Séiuren. Im einzelnen 
ist iiber diese Vorgainge innerhalb der lebenden Pflanze und 
auBerhalb derselben noch wenig bekannt, d.h. oxydativer und 
nicht oxydativer Zerfall haben meist nicht scharf getrennt 
werden kénnen. Nach C. Gerber soll auch der nicht oxydative 
Zerfall der Pflanzenséure aus einer noch nicht aufgeklarten Ur- 
sache nur in Gegenwart von Sauerstoff in nennenswertem Grade 
eintreten. 

Uber die Lichtspaltung der Pflanzenséure und der Glucose 
ist folgendes bekannt geworden: 

Seekamp fand bereits 1862, daB die Siuren der Oxalsiure- 
reihe im Sonnenlicht bei Anwesenheit von Uranylsalzen ein 
Molekiil Kohlensiure verlieren und in Fettsiéuren iibergehen; 
so bildet sich z. B. aus Oxalsiure Ameisenséure, aus Bernstein- 
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séure entsteht Propionséure, aus Glutarsiure entsteht Butter- 
saure. 

Neuerdings hat Neuberg') Lichtversuche in sehr viel 
weiterem Umfange angestellt; von seinen interessanten Resultaten 
ist hier zu erwahnen: 

Neuberg fand, daB keineswegs nur die gesittigten ali- 
phatischen Siuren im Licht abgebaut werden, sondern daB 
namentlich alle Oxysiéuren und Aminosiuren zerfallen; Poly- 
saccharide und Proteinsubstanzen fand er gleichfalls licht- 
empfindlich, indem sie unter Hydrolyse das Schicksal ihrer 
Spaltungsprodukte erleiden. Weiter zeigte Neuberg, daB die 
Lichtreaktionen durchaus nicht an Uransalze gekniipft sind, 
sondern da8 die meisten Metallverbindungen, namentlich die 
Eisensalze, kraftige Lichtkatalysatoren sind. So stellte er fest, 
da8 sich aus d-Weinsiure Glyoxal bildet, ferner Ketonsaéuren; 
es treten schon in der Kilte Fehlingsche Lésung reduzierende 
Stoffe auf. Auch Apfelsiure reduziert nach Belichtung der 
uranhaltigen Filiissigkeit Fehlingsche Lésung schon in der 
Kalte. Essigsiure bildet Glyoxalsiure, d-l-Milchsaure bildet Acet- 
aldehyd. 

Was die Hexosen betrifft, so entsteht nach Neuberg aus 
d-Glucose und aus d-Fructose durch Belichtung bei Gegenwart 
von Mineralsalzen unter anderem Oson. 

So wertvolle Lichtkatalysatoren nun die Metallsalze auch 
sind, so werden dieseiben doch unmittelbar im Licht reduziert 
und kénnen so als Oxydationsmittel wirken. Dies ist zweifellos 
bei den Neubergschen Versuchen der Fall. Bei denselben 
war die Menge des dem Licht ausgesetzten Korpers in der 
Regel 5 mal so groB, in einzelnen Fallen gleich groB wie die gleich- 
zeitig anwesende Menge Metall. Etwas Ahnliches tritt wohl bei 
einer Reihe von Lichtreaktionen, die in den lebenden Pflanzen 
verlaufen, auch ein, d. h. der Lichtkatalysator oder Sensibili- 
sator, z. B. gerade Chlorophyll, wird bei Anwesenheit einer 
oxydierbaren Substanz primar im Licht reduziert und wirkt 
also als Oxydationsmittel oder als Oxydationskatalysator, je 
nachdem er stéchiometrisch verbraucht oder wieder regene 
riert wird. 


1) Diese Zeitschr. 13, 305, 1908;. 27, 271, 1910; 29, 279, 1910. 





414 H. Euler und E. Lindberg: 


Die photochemischen Vorgange werden also in Gegenwart 
eines solchen Katalysators andere sein als diejenigen, die ohne 
einen solchen eintreten. Die Lichtzersetzung von reinen Saéuren 
(ohne Metalisalz) ist unseres Wissens nicht studiert, ebensowenig 
ist etwas iiber die Lichtzersetzung reiner Glucoselésungen be- 
kannt. 

Duclaux?) hat bekanntlich beobachtet, daB Glucose im Sonnen- 
licht bei Gegenwart von Kalilauge unter Bildung von Alkohol und Koblen- 
dioxyd zerlegt wird, waihrend bei Gegenwart von Barytwasser Milchsiure 
entsteht. Buchner und Meisenheimer?) haben diese Beobachtung 
bestiitigt, aber gezeigt, daB bei Anwendung von 5°/,iger Kalilauge die 
Beihilfe des Sonnenlichtes fiir die Milchsiurebildung nicht nétig ist. 
Auch Nencki und Sieber*) haben festgestellt, daB bei etwas erhdhter 
Temperatur, bei 35 bis 40°, Traubenzucker mit 0,3°/,iger Kalilauge 
nach 10 Tagen, mit 1°/,iger Kalilauge nach 6 Tagen verschwunden war, 
immer unter Bildung von Milchsiure. Endlich haben Buchner und 
Meisenheimer gezeigt, daB sich beim Kochen mit starker Kalilauge 
aus Invertzucker Athylalkohol auch ohne starke Belichtung gewinnen 
laBt. Auch hat Hanriot*) durch trockenes Erhitzen von milchsaurem 
Calcium mit Calciumhydroxyd Athylalkohol gewonnen, wahrend bekannt- 
lich Duclaux diesen Alkohol durch Belichtung des gleichen Salzes ohne 
Zusatz erhalten hatte. 

Nach den Untersuchungen von Lobry de Bruyn und A. van 
Ekenstein®) iiben schon geringe Alkalikonzentrationen eine erhebliche 
Wirkung auf Hexosen aus, so daB die optische Drehung derselben ver- 
schwindet. Bei den oben angefiihrten Versuchen von Duclaux (lI. c.) 
superponiert sich also sicher die reine Alkaliwirkung tiber die Licht- 
wirkung. 

Arbeitet man, wie dies neuerdings P. Mayer®) getan hat, mit ver- 
diinnterem Alkali, bzw. mit Soda, so ,,erfahrt die Traubenzuckerlisung 
eine charakteristische Verinderung, die andersartig ist als die, welche 
durch Soda ohne Bestrahlung bewirkt wird. Es entstehen hierbei neben 
Spuren fliichtiger Séuren Aldehyde sowie Glucoson“. Eine vollkommene 
Zerlegung des Zuckers in Kohlenoxyd, Koblenséure, Wasserstoff und 
Methan, wie sie Berthelot und Gaudechon bei Bestrahlungsversuchen 


1) Annales de I’Institut National Agronomique 10, 1886. — Annales 
de l'Institut Pasteur 7, 751, 1893 und 10, 168, 1896. 

2) Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 38, 626, 1905. 

3) Journ. f. prakt. Chem. [2] 24, 502, 1881. 

+) Bull. de la Soc. chim. 43, 417, 1885 und 45, 80, 1886. Vgl. hierzu 
Buchner und Meisenheimer, Ber. d. Deutsch. chem. Ges. 38, 626, 1905. 

5) Rec. des Travaux chim. des Pays-Bas 14, 156, 1895; 16, 262, 1897. 
Vgl. hierzu noch die neueren Arbeiten von A. Jolles, diese Zeitschr, 32, 
97, 1911 und Vortrag v. d. Naturforsch.-Vers. in Karlsruhe 1911. 

6) Diese Zeitschr. 32, 1, 1911. 
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beschrieben haben, hat P. Mayer bei seinen Versuchen, die absichilich 
bei niedrigerer Temperatur vorgenommen wurden, niemals beobachtet. 

Von den interessanten Verdéffentlichungen Berthelots und Gau- 
dechons kommt hier in erster Linie diejenige in Betracht, in der diese 
Forscher quantitative Angaben iiber den Zerfall von Zuckerlésungen 
machen), und ferner eine kurze Zusammenfassung ,,Principaux types de 
photolyse des composés organiques par les rayons ultraviolets‘‘?). Diese 
Forscher scheinen der Ansicht zu sein, daBS Hexosen und Biosen durch 
ultraviolettes Licht direkt in die gasférmigen Produkte CO, CO,, CH, 
und H, gespalten werden. Sie haben bei héherer Temperatur und mit 
stirkerer Bestrahlung gearbeitet als wir. Wir kommen auf die Ergebnisse 
dieser Forscher noch zuriick. 

DaB Milchsiure in schwefelsaurer Lisung in Acetaldehyd und 
Ameisensaure zerfallt, ist schon lange bekannt. Andererseits wuBte man, 
daB Ameisensaure durch metallisches Rhodium in Kohlensaure und Wasser- 
stoff gespalten wird, und auf Grund dieser Tatsache hat Schade gezeigt, 
wie der Vorgang der alkoholischen Garung durch rein chemische Mittel 
bewerkstelligt werden kann. Er gibt bekanntlich folgendes Schema: 


Katalysator : 
Glucose —-> Milchsiure konz. Alkali 
Milchséure —-> Acetaldehyd -|- Ameisensiure. . . . verd. Schwefelséiure 
Acetaldehyd -+- Ameisensiure —» Alkohol-+- CO, . . Rhodium 


Bei unseren Versuchen, die Bedingungen der photochemischen 
Reaktionen in Pflanzen zu ermitteln, hat sich nun gezeigt, da8 
die freien Pflanzensiuren ohne Mitwirkung eines Katalysators 
oder Sensibilisators im ultravioletten Licht Kohlensaiure ab- 
spalten. Diese Beobachtung schien uns deshalb der weiteren 
Verfolgung wert, weil wir hierbei den in den Pflanzen herrschen- 
den Versuchsbedingungen naher kommen. 


Versuchsanordnung. 


Als Lichtquelle diente eine Uviollampe von Heraeus. Die- 
selbe wurde mit einem Vorschaltwiderstand von etwa 50 Ohm 
benutzt; es stellte sich dann wenige Minuten nach der Ziindung 
die Stromstirke von 2,5 Ampére ein, die vollkommen kon- 
stant blieb. 

Es zeigte sich bald, daB eine ganze Reihe von Licht- 
reaktionen nur unter dem Einflu8 der kurzwelligen ultravioletten 
Strahlen eintreten, die von Glas auBerordentlich stark absorbiert 
werden. Es wurde deshalb mit GefaéBen aus reinstem, durch- 


1) Compt. rend. 151, 396, 1910. 
2) Compt. rend. 151, 1349, 1910. 
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sichtigem Quarz gearbeitet. Die Firma Heraeus lieferte zu 
unseren Versuchen in ausgezeichneter Ausfiihrung flache Kolben 
von nebenstehender Form, deren Vorder- und Riick- 
wand nur einen Abstand von 3 mm hatten. Die 
Lésung war dadurch in méglichst diinner Schicht dem 

Licht ausgesetzt. 
Der Hals des Quarzkolbens war direkt mit einer 
Gasbiirette verbunden, die gestattete, das entwei- 
Fig. 1. chende Gas wahrend der Reaktion quantitativ iiber 
Quecksilber aufzufangen und zu messen. Die Queck- 
silberbiirette war ibhrerseits mit Absorptionsbiiretten direkt ver- 

bunden. 

Der Abstand der Vorderwand des QuarzgefaéBes von der 
Quarzréhre der Lampe betrug jedesmal genau 5,5cm. Dieser 
Abstand war notwendig, um die Erwairmung der Lésung nicht 
allzu gro8 werden zu lassen. 


Versuche. 


Es sollen zunichst diejenigen Versuche mitgeteilt werden, 
die sich auf die Spaltung der Milchséure beziehen. 

Die Milchséure kam in rein wasseriger Lésung in den Kon- 
zentrationen 0,25 norm., 0,5 norm. und 1,00 norm. zur An- 
wendung. 

Die qualitative Untersuchung der Reaktion ergab, daB das 
sich bildende Gas zu 90°/, aus CO, bestand, da8 gleichzeitig 
in der Lésung Athylalkohol gebildet wurde und da die Lésung 
nach der Belichtung keine Fehlingsche Lésung reduzierende Sub- 
stanzen enthielt. Die Kohlensiure wurde in gewéhnlicher Weise 
durch konzentriertes Alkali absorbiert. Der Nachweis des Athyl- 
alkohols geschah zuerst nach der Jodoformprobe, dann in der 
von Buchner und Meisenheimer empfohlenen Weise, mittels 
Para-Nitrobenzoylchlorid. Der gebildete Ester wurde durch 
seinen Schmelzpunkt identifiziert. 

Durch eine Nebenreaktion wurden die iibrigen 10°/, Gas 
geliefert, sie bestanden aus CO und H,. 

Nachdem es sich also gezeigt hatte, da8 unter dem Ein- 
flu8 ultravioletter Strahlen Milchsiure in Athylalkohol und 
Kohlendioxyd zerfallt, wurde untersucht, ob der Weg der Re- 
aktion auch derselbe ist, der fiir den Garungsvorgang an- 
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genommen wird, d. h. es wurde untersucht, ob eine Mischung 
von aquivalenten Mengen Acetaldehyd und Ameisensaure unter 
der Einwirkung ultravioletter Strahlen in Alkohol und Kohlen- 
dioxyd zerfallt, und zwar ohne die Mitwirkung eines Katalysators. 

Dies ist nun tatsichlich der Fall. Das entwickelte Gas 
besteht wieder zu etwa 90°/, aus CO,, und in der Lésung 
findet man Athylalkohol. Nach einiger Zeit wird indessen die 
Gasentwicklung langsamer und die Lésung triibt sich. An der 
Vorderwand des Kolbens scheidet sich aus der Lésung eine 
schwach gelbliche Substanz ab, die den charakteristischen 
Geruch des Aldehydharzes besitzt. Nach Abdestillieren des 
Acetaldehyds findet man in der Lésung einen nicht fliichtigen 
Aldehyd in kleinen Mengen, der bei der Wiederholung eines 
ahnlichen Versuches in gréBerem MaBstabe sich als Aldol er- 
wiesen hatte. 

Ein weiterer Versuch sei kurz erwahnt: In einem Quarz- 
gefaB, von der Beschaffenheit wie das oben erwahnte, befand 
sich eine etwa l-normale Lésung von Acetaldehyd. An den 
Hals dieses GefiBes war ein ahnliches angeschlossen, das so- 
wohl oben wie unten mit einem Hals versehen war und als 
eine Art von RiickfluBkiihler fungierte. Auf den oberen Hals 
dieses GeféBes wurde ein kleiner Liebigscher Kihler aufge- 
setzt. Durch die von der Quecksilberlampe ausstrahlende 
Warme ging ein Teil des Acetaldehyds in Dampfform iiber 
und wurde gleichzeitig mit Wasserdaémpfen zuniachst in dem 
Quarzkiihler und hierauf in dem Liebigschen Kiihler konden- 
siert. In dieser Weise konnte eine ziemlich weitgehende gleich- 
zeitige Aldol- und Harzkondensation erzielt werden. Uber die- 
selbe soll an anderer Stelle naher berichtet werden. 

Die Kondensationen des Acetaldehyds, die sonst nur in 
alkalischen Lésungen eintreten, gehen also in ultraviolettem 
Licht auch in neutraler Lésung vor sich. Dieses Ergebnis ist 
besonders deshalb bemerkenswert, weil die Kondensationen des 
Acetaldehyds zur Synthese zahlreicher Pflanzensaéuren und anderer 
Stoffe fiihren (Buchner und Meisenheimer). 

Da also im ultravioletten Licht der Vorgang der alko- 
holischen Garung in reiner Milchséurelésung, wie es scheint, 
unverandert eintritt, so wurde untersucht, ob auch neutrale 
Glucoselésungen im Licht der Quecksilberlampe unter Bildung 
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von Alkohol und Kohlenséure zersetzt werden. Dies ist, wie 
gleich erwahnt werden soll, in nur sehr geringem MaBe der 
Fall. Wir fiihren zunichst eine Beobachtung iiber die Gas- 
entwicklung aus einer Glucoselésung an: 


10°/,ige Glucoselésung. Geschwindigkeit der Gasentwicklung. 


Temperatur 75°. 


Minuten... . 135 250 300 520 720 

Gasmenge in ccm 1,3 170 25 4,05 £65,5 

Das entwickelte Gas, erhalten von 5 voneinander unab- 
hangigen Versuchen, wurde analysiert. Das Ergebnis war das 
folgende: 

I II lil IV Vs Mittel 

Vol.-°/, CO, . . . 13,0 15,3 15,5 162 — 16,0 

Vol.-°/, CO . . . 37,3 38,6 43,0 31,3 — 37,5 

Vol.-",, H ... 40,7 400 — 408 40,3 40,3 

Die Menge des gebildeten Methans hielt sich unter 0,5 
Vol.-°/,. 

Die recht groBen Versuchsfehler zeigen, da8 hier keine 
einheitliche Reaktion vorliegt, sondern da8 wenigstens zwei 
Reaktionen nebeneinander verlaufen, deren relative Geschwindig- 
keit, von noch unbekannten Umstianden beeinfluBt, wechselt. 
Am starksten tritt die Bildung von CO und H, hervor, der 
vermutlich die photochemische Umwandlung des Traubenzuckers 
in Milchsiure und dieser in Ameisenséure und Acetaldehyd 
vorausgeht. 

Es ist nicht uninteressant, da8 die schlieBliche Zerlegung der 
Hexose in CO und H, bei Mannose viel reiner auftritt als bei 
Glucose. Aus einer 10°/,igen Mannoselésung wurden unter den 
oben angegebenen Verhaltnissen innerhalb 6 Stunden 3 ccm 
Gas entwickelt. Zwei solche Proben, also 6 ccm, wurden 


analysiert. 
Mittel 


Vol.-*/, CO. . . . . 493 
es no 


Das Gas war kohlensiurefrei. ? 

Die optische Drehung der Glucoselésung nahm wahrend 
der 7*° Minuten dauernden Belichtung ab, und zwar, beobachtet 
im 5-cm-Rohr, von 2,68° auf 2,42°. 
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Wahrend der Belichtung war die Lésung sauer geworden, 
und zwar 0,005 normal. Vermutlich war zunachst Milchsaure, 
dann Ameisenséure und Acetaldehyd in der Lésung gebildet 
worden. 

Die fiir diese Lichtreaktionen maBgebenden Einfliisse werden 
im hiesigen Laboratorium néher untersucht. 

Zam Vergleich wurde auch eine 8,6°/,ige Lésung von 
Fructose in den Kreis der Untersuchung gezogen. Die optische 
Drehung derselben ging, im 5-cm-Rohr beobachtet, wahrend 
2stiindiger Belichtung von 3,87° auf 3,54° zuriick. 


Geschwindigkeit der Gasentwicklung : 


Ree eo ee seg 
Gasmenge incem. .... 17 3,7 7,5 


Gasanalyse : 
0 ee 
a 
ee ea 


In Fructoselésung ruft also das ultraviolette Licht Re- 
aktionen hervor, die wenigstens in quantitativer Hinsicht von 
denen in Glucoselésung beobachteten abweichen. Eine organische 
Saiure wird auch hier gebildet. 

Vergleicht man nun schlieBlich die aus einer gréBeren 
Menge Glucoselésung gebildete Menge CO und H, mit der unter 
den gleichen Umstianden gebildeten Menge Saure, so kann 
kaum zweifelhaft sein, da8 die Gase aus der primar gebildeten 
Menge Saure entstehen. Bei unseren Versuchen haben sich 
wahrend 6stiindiger Belichtung in 10 ccm belichteter Lésung 
aus rund 0,005 g Mol. Glucose rund 0,00005 g Mol. CO bzw. 
H, und ebensoviel Saure gebildet. In dieser Zeit ist also erst 
1°/, der Zuckermenge gespalten worden. 

Reine Glucoselésungen sind aber erheblich weniger empfind- 
lich gegen ultraviolettes Licht als Lésungen von Milchsiure 
bzw. Acetaldehyd und Ameisensiure. 

Zu ganz anderen Ergebnissen als wir sind Berthelot 
und Gaudechon gekommen. Auch sie haben 10prozentige 
Lésungen verschiedener Zuckerarten belichtet, aber offenbar 


unter anderen Versuchsbedingungen, so da8 sie fiir Glucose 
Biochemische Zeitechrift Band 39. 28 
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folgende relative Mengen von CO,, CO, CH, und H, in dem 
entwickelten Gas finden. 
Berthelot u. Gaudechon [Euler u. Lindberg 


co, 22 15 
co 12 37,5 
H, 76 40,3 
CH, 12 ni 


Es wiirde sich wohl lohnen, die Bedingungen ausfindig zu 
machen, von denen die Zersetzung der Glucose bzw. der Ver- 
lauf der Reaktion abhangt; vermutlich spielen Spuren von 
Alkali eine wesentliche Rolle. 

SchlieBlich wurde der Fortschritt der Milchséurezersetzung 
quantitativ studiert. 

Die Zersetzung beginnt nicht sofort nach Eintritt der Be- 
lichtung; erst nach etwa einer Stunde fangt die Gasentwicklung 
an und steigert dann schnell ihre Geschwindigkeit. Etwa zwei 
Stunden nach Beginn der Belichtung wird der Hahn der Gas- 
biirette geschlossen und nun das Gas aufgefangen. Die Ge- 
schwindigkeiten waren die folgenden: 


Temperatur 75°. 














ive. Konz. d. Milchséure 
Stunden 025n | O6n | 1,00n 
ae ~ _om | __cm_ | _cm__ 
l 75 | s 9 
2 16 17 19 
3 265 | 28 30 
4 38 — 43 





Durch verdiinnte Schwefelséure wird die Lichtreaktion, 
wie aus der Fig. 2 zu ersehen ist, stark beschleunigt. 

Noch erheblich gréBer ist die Geschwindigkeit, mit der eine 
0,5 normale Lésung von Ameisenséiure und Acetaldehyd in 
Alkohol und CO, iibergeht. Wir haben diese Geschwindigkeit 
in der Fig. 2 durch eine Linie —-—- bezeichnet. 

Es eriibrigt noch, auf die Tatsache aufmerksam zu machen, 
da8 die aus gleichem Volumen aus Milcheaurelésungen ent- 
wickelte Gasmengen keineswegs mit den Konzentrationen der 
Lésung proportional, sondern von der Konzentration beinahe 
unabhangig sind. 
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Solche Verhialtnisse sind bei Lichtreaktionen schon friiher 
beobachtet worden. Es scheint sogar in der Regel die Ord- 
nung einer Lichtreaktion geringer zu sein als diejenige der Dunkel- 
reaktion und als der chemischen For- 
mulierung des Vorganges entspricht. 

So hat Bodenstein gefunden, 
daB die photochemische Zersetzung des 
Jodwasserstoffs nach der Gleichung 

2HJ=—H,-+-J, 

nach der ersten Ordnung verlauft. 
Die von Luther und Weigert 
studierte Bildung von Anthracen und 
Dianthracen sinkt in gewissen Kon- 
zentrationsgebieten zu einer Reaktion 
nullter Ordnung, d. h. die Reak- 
tionsgeschwindigkeit ist unabhangig 
von der Konzentration. 

Die Zahlen der Tabelle liefern ein weiteres, gutes Beispiel 
fiir diese bei Lichtreaktionen nunmehr schon vielfach beob- 
achtete Erscheinung. 

















Zusammenfassung. 

1. Aus Glucose bildet sich unter der Einwirkung ultra- 
violetter Strahlen eine Séure, und hierauf bei weiterer Be- 
lichtung ein Gasgemisch, das rund 15°/, CO,, 40°/, CO und 
40°/, H, enthalt. Dieses Gas entsteht aus den primar photo- 
chemisch gebildeten, nicht gasférmigen Umwandlungsprodukten 
der Glucose. 

2. Die Gérungsspaltung der Milchséure in Alkohol und 
Kohlenséure tritt in rein wasserigen Lésungen unter der Ein- 
wirkung ultravioletter Strahlen ein, sie ist ein Spezialfall der 
in reinen Lésungen von Pflanzenséuren durch ultraviolettes 
Licht hervorgerufenen Abspaltung von COQ,. 

3. Auch die fiir die Bildung von Pflanzensiuren wichtige 
Kondensation von Acetaldehyd ist eine Lichtreaktion. 

4. Die Zerfallsgeschwindigkeit der Milchsiure in Alkohol 
und Kohlensaure ist innerhalb der untersuchten Kondensations- 
grenzen von der Konzentration der Lésung fast unabhingig. 
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Zur physiologischen Wirkung des Seeklimas. 


Von 
A. Durig und N. Zuntz. 


(Eingegangen am 24. Januar 1912.) 


Die Frage nach der physiologischen Wirkung des Héhen- 
klimas ist einem griindlichen, eingehenden Studium unterzogen 
worden, eine Fiille von Arbeit liegt auf diesem Gebiete vor. 
Uberraschenderweise erkennt man aber bei einem Uberblick 
iiber die gewonnenen Resultate, da®8 bisher durch die experi- 
mentelle Forschung wenig Anhaltspunkte fiir die Erklarung der 
unzweifelhaft giinstigen Wirkung des Héhenaufenthaltes gefunden 
werden konnten. 

Sind aber die objektiv nachzuweisenden Verainderungen, 
die das physiologische Verhalten im Héhenklima in geringer 
Meereshéhe zeigt, geringfiigig und schwer zu deuten, so darf 
man von vornherein kaum erwarten, im Seeklima auffallende 
Ausschlage zu sehen. Dessenungeachtet schien es aber wiinschens- 
wert, im Anschlu8 an die von Loewy und Miller’), sowie 
von Loewy, Miller, Cronheim und Bornstein*) ausge- 
fiihrten Untersuchungen zu priifen, ob nicht doch wiahrend einer 
langerdauernden Fahrt auf hoher See nachweisliche Verande- 
rungen physiologischer Vorginge zu beobachten waren, um 30 
mehr als die Wirkung des Klimas wahrend der Fahrt eine 
michtigere ist und auch durch die Bewegung des Schiffes eine 
neue Komponente hinzukommt. 


1) Arch. f. d, ges. Physiol. 103, 450. 

2) Loewy, Miller, Cronheim und Bornstein; Einflu8 des 
Seeklimas auf den Menschen. Zeitechr. f. experim. Pathol. u. Therapie 
VII, Heft 3. 
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Durch die freundliche Einladung von Herrn Prof. Pann- 
witz war es uns ermdglicht, an einer mehrwéchigen Ex- 
pedition nach Teneriffa teilzunehmen und wahrend der Uber- 
fahrt die beabsichtigten Untersuchungen durchzufiihren. Es 
ist uns eine angenehme Pflicht, Herrn Prof. Pannwitz bei 
diesem Anlasse nochmals unseres warmsten Dankes zu _ver- 
sichern. Dankbar gedenken wir auch der Liebenswiirdigkeit 
der Leitung der Hamburg-Amerika-Linie, die uns auf dem 
Dampfer fiir die Durchfiihrung der Beobachtungen eine groBere 
Kabine einréumte. 

Wir verlieBen am 12. Marz Hamburg mit dem Dampfer Kénig 
Friedrich August und trafen am 14. Marz in Boulogne und Southampton 
ein. Am 15. Marz landete das Schiff in Corujia, am 16. in Vigo, am 
17. in Lissabon, und am 19. Marz gingen wir in St. Cruz auf Teneriffa 
ans Land. Die Uberfahrt war nur wihrend des Passierens der Nordsee 
und des Kanals etwas stiirmisch, spaiter herrschte schénes Wetter. Das 
Schiff schaukelte nur wenig unter der herrschenden Diinung. Auf der 
Hinreise bestand bei Zuntz und Durig wahrend der Fahrt durch die 
Nordsee etwas Unbehagen, das bei Z. am dritten Tage vollkommen 
geschwunden war. Z. a8 dauernd mit grofem Appetit und erhol/e 
sich zusehends. D. hatte standig unter Unbehagen und mangelnder 
Appetenz zu leiden. Auf der Riickreise, die nur wahrend der ersten Nacht 
etwas stiirmisch war, litt Z. dauernd unter der Seekrankheit, wahrend 
D. diesmal nach anfanglichem Unbehagen sich sehr wohl und bei groBem 
Appetit befand. 

Ein Stoffwechselversuch war fiir den Aufenthalt auf dem 
Schiffe nicht in Aussicht genommen, da dieser uns woh! auch 
nicht viel hatte aussagen kénnen und mit groBer Umstandlich- 
keit verbunden gewesen ware. Wir beschrankten uns daher auf 
die Untersuchung des Gaswechsels und der Atemmechanik, sowie 
auf Zabhlungen der Pulsfrequenz und Messung der Kérpertem- 
peratur. Die Beobachtungen wurden regelmaBig morgens niichtern 
in Bettruhe bei méglichster Bewegungslosigkeit und Entspannung 
der Muskulatur ausgefiihrt. Seit der letzten Mahlzeit waren 
stets etwa 10 Stunden verstrichen. 


Pulsfrequenz. 

Die nachfolgende Tabelle gibt einen Uberblick iiber das 
Verhalten der Pulsfrequenz wiahrend der Uberfahrt und an 
den folgenden Tagen des Landaufenthaltes in Orotava auf 
Teneriffa. 
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Tabelle I. 


Pulsfrequenzen (am Morgen). 





Ort Zuntz Durig | 





— 


Berlin u. Wien | 64 62 





Elbemiindung 60 62 noch im Flusse 
Nordsee 62 | — unruhiges Meer, leichte Seekrankheit 

Canal la Manche} 57 62—64 unruhiges Meer 

Golf v. Biscaya | 64 60—64 schénes Wetter, das Schiff schaukelt etwa: 
Bucht v. Vigo 59 57—64 in ruhigem Wasser 
Hafen v.Lissabon| 64 56—58 in der Tajomiindung 

ca. 35° Breite | 65 58—69 Diinung 

ca. 30° Breite bt 62—69 - 





Orotava 66 59 (4>< gezahit) auf Teneriffa (am Land 
(68)")|62(6=< =, SO) 4 

(72) 58 
71 | 57 
a 62 
62 | 60 
65 | 68 
63 | 55 


bad 





2 6z Mittelwerte fiir die Seefahrt 
65 61 . » Orotava 
64 62 _ » Wien u. Berlin 











Die Pulsfrequenz von Zuntz la48t wahrend der Seefahrt 
keine Unterschiede gegeniiber jener, die bei ihm am Lande be- 
obachtet wird, erkennen. Zwischen dem 5. und 11. Marz, d. h. 
in der Woche vor der Abreise, wurde bei haufigem Zahlen ein 
Minimum von 56, ein Maximum von 65 bei Bettruhe beobachtet. 
Etwas erhéht sind die Frequenzen in Orotava. Die Er- 
klarung hierfiir kann aber sehr wohl in dem Umstande ge- 
sucht werden, da8 Zuntz vom 21. Marz an durch einige Tage 
an Darmbeschwerden litt. Wahrend der Seefahrt wurden auch 
von ihm ab und zu Unterschiede in der Pulsfrequenz in auf- 
einander folgenden Minuten beobachtet. 

Bei Durig zeigte die Pulsfrequenz insofern eine Anderung, 
als wahrend der Seefahrt auffallende Schwankungen in der Zahl 
der Pulse beobachtet wurden. Wenn Minute um Minute die 

1) Vier hintereinander ausgefiihrte Zahlungen ergaben die Werte 
81, 68, 80, 81, dabei bestand, abgesehen von einer Spur Kopfweh, voll- 
kommenes Wohlbefinden; erst spiter dokumentierte sich durch faulig 


schmeckendes AufstoBen eine Magenreizung, die auch noch am 22. Marz 
bestand; darum wurden diese Werte nicht mit gemittelt. 
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Pulse gezéhit wurden, so waren die Werte, die sonst am Lande 
ganz konstant blieben, auf dem Schiffe bald héher, bald niedriger. 
Am 18. Marz betrugen die Unterschiede sogar 11 Schlage. Ahn- 
liches wurde im Hochgebirge von Mosso und Fuchs beob- 
achtet, wahrend Durig und seine Mitarbeiter Schwankungen 
in der Pulsfrequenz auch auf dem Monte Rosa-Gipfel nicht nach- 
weisen konnten. 

Mosso") beschreibt diese Frequenzanderung folgendermafen: ,,Eine 
andere Tateache von fundamentaler Bedeutung, die aus diesen Versuchen 
resultiert, ist der periodische Wechsel in der Frequenz der Herzschilage .. . 
Auch in der an mir aufgenommenen Kurve sieht man diese Erscheinung, 
die ich niemals in der Ebene beobachtet habe. Da ich diese periodische 
Verainderung des Pulses jedoch wahrend der Bergkrankheit beobachten 
konnte, so schlieBe ich, daB auf den Alpen die Funktion des Herzens 
sich in der Weise verandert, daB auch im Zustand der vollisten Ruhe 
und, wenn jemand glaubt, sich wohl zu befinden, Perioden auftreten, in 
denen die Herztatigkeit vermindert ist und in diesem Organe eine Lah- 
mung zum Vorschein kommt, daB ferner auf eine solche Herabsetzung 
der Energie der Systole eine Periode folgt, in der die Tatigkeit gesteigert 
ist, wie man dies an der Verstérkung und der geringeren Frequenz der 
einzelnen Pulsationen deutlich wahrnimmt. Mir ist bis jetzt in der 
Physiologie des Menschen kein Vorgang bekannt, der uns den Anfang 
einer veranderten Herzfunktion, aus der Bergkrankheit hervorgehen kann, 
besser erklart.“* Die Schwankungen waren bei Mosso recht bedeutende, 
von 73 bis 93 Pulse*), wahrend einer durch 10 Minuten fortgesetzten 
Beobachtung. Bei Fuchs*) fanden sich auf Col d’Olen Schwankungen 
um 5 Schlage, (55 bis 60), auf dem Monte Rosa um 7 Schlage im Verlaufe 
von aufeinanderfolgenden Minuten, wogegen in Erlangen die Zahlungen 
nicht mehr als um | oder 2 Schlage differierten. 

Stellte sich die Erscheinung schon wegen des Fehlens solcher 
Frequenzperioden bei Durig, Kolmer, Rainer und Reichel, 
von denen Kolmer bergkrank war, als keine fiir das Hoch- 
gebirge typische Erscheinung dar, so weist die Tatsache, dai 
Durig zur Zeit bestehender leichter Beschwerden von See- 
krankheit im Meeresniveau solche Frequenzperioden zeigte, 
die bei ihm auf dem Monte Rosa nicht zum Ausdruck ge- 
kommen waren, darauf hin, daB es sich wohl nicht um eine 
direkte Wirkung des Héhenklimas, bzw. der verschlechterten 
Sauerstoffversorgung oder etwa im Sinne der Anschauung 


1) Der Mensch auf den Hochalpen 1899, 79. 

2) Lc, S. 321. 

3) R. F. Fuchs, Physiologische Studien im Hochgebirge. Sitzungs- 
ber. d. Erlanger physik.-med. Ges. 40, 210, 1908. 
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Hendersons um einen Mangel an Kohlensdure handeln diirfte. 
Viel naheliegender ist es, daran zu denken, daB bei dem Be- 
stehen eines subjektiv mehr oder minder empfundenen Ubel- 
befindens oder Unwohlseins oder bei reflektorischen Wirkungen 
auf die Herznerven vom Darmkanale aus eine Veranderung in 
der nervésen Steuerung der Herztitigkeit zustande kommt, sei 
es nun, da8 der Vagustonus oder jener der Accelerantes dabei 
eine Rolle spielt. Auch an das Zustandekommen voriiber- 
gehender Hirnanimie unter Hyperaimie der EingeweidegefaBe 
ist zu denken. Es darf nicht wundernehmen, wenn auf dem 
Monte Rosa, wo die Pulsfrequenz ohnedies eine ganz auffallende 
Labilitét zeigt’), solche Einfliisse unter Umstinden ganz be- 
sonders deutlich hervortreten. Fiir diese Auffassung spricht 
auch das in der FuBnote zu Tabelle I beschriebene Verhalten 
des Pulses von Zuntz am 31. Marz in Orotava. Der Puls 
schwankte bei ruhiger Bettlage um 13 Schlige. Die wahr- 
scheinliche Ursache, eine Magenreizung, machte sich erst einige 
Stunden spiter subjektiv bemerkbar. Ubrigens hat der eine 
von uns (Durig) inzwischen auch in der Ebene an sich selbst 
bei geringen Indispositionen des Verdauungstraktes ahnliche 
Perioden beobachten kénnen (z. B. 24. Marz 1911: 62, 64, 67, 
65, 62, 61 und &hnliches éfter). Es ist daher ganz wohl még- 
lich, da8B derartige Frequenzperioden in der Ebene ungleich 
haufiger sind, als man vielfach annimmt. Auf dem Schiffe 
werden die Frequenzperioden wohl ahnlich zu deuten sein wie 
die am Lande beobachteten, denn es ist naheliegend, anzu- 
nehmen, da3, ebenso wie bei den Verdauungsstérungen, das 
Unbehagen, das durch die Schaukelbewegung des Schiffes herbei- 
gefihrt wird und zu Appetitlosigkeit oder eventuell reflektori- 
schem Erbrechen Anla8 gibt, durch die Reizung der Vagusenden 
im Magendarmtrakt bedingt ist. Als weiteres Moment kommt 
jedoch noch in Betracht, daB auch die Schaukelbewegungen an 
und fiir sich von Einflu8 auf Blutdruck und Herzarbeit sind, 
da Lageanderungen die Blutversorgung des Gehirns und der Ex- 
tremitaéten dauernd in einer Weise, an die der Organismus des 
Landbewohners nicht angepaBt ist, von Moment zu Moment 
ndern. Die hierdurch ausgelésten Reaktionen des vaso- 


1) Durig und Koimer, Denkschr. d. Wiener Akad. d. Wiss. 86, 41. 
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motorischen Zentrums einerseits und des Herzens andererseits 
kénnen sehr wohl zu UnregelmaBigkeiten des Pulses Anla8 
geben. Immerhin spricht die Beobachtung am 16. und 17. Marz, 
an welchen Tagen das Schiff zur Zeit der Pulszihlung im ruhigen 
Hafen lag, dafiir, daB wohl der schlechte Ernahrungszustand 
bei bestehender Verdauungsstérung als hauptsiachliche Ursache 
fiir das Auftreten der Frequenzperioden anzunehmen sein diirfte, 
wenn man nicht annehmen will, daB die Wirkung der Schaukel- 
bewegungen diese langere Zeit iiberdauert. 


Kérpertemperatur. 


Die in der folgenden Tabelle angefiihrten Werte fiir die 
Kérpertemperatur, die stets im Rektum gemessen wurde, und 
zwar morgens vor dem Aufstehen in Ruhelage, zeigen, daB das 
Seeklima ohne Einflu8 auf die Kérperwirme gewesen ist. Diese 
kann also bei Durig nicht den Anla8 zum Auftreten der 
periodischen Puisfrequenzschwankungen gegeben haben. Bei 
Zuntz finden sich in Orotava als Folge der Darmstérung 
héhere Werte. 


Tabelle II. 
ht (am Morgen). 





Datum Ort i _ este 


Beriin u. Wien Mittelwerte 





Elbemiindung noch im Flusse 
Nordsee unruhiges Meer os * Seekrankheit 

Canal la Manche } i beiden 
Golf v. Biscaya schénes Wetter, Schiff chenteas etwas 

Bucht v. Vi y y in ruhigem Wasser 
Hafen v. Lissabon in der Tajomiindung 

ca. 35° Breite y Diinung 

ca. 30° Breite = 


A ens IIE AED 
ps s: 


AES, 





Orotava . ‘ auf Teneriffa (am Lande) 
» (Darmreizung bei Z.) 





Mittelwerte fiir die Seefahrt 
= , Orotava 
Wien u. Berlin 
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Die bei Zuntz regelmaBig, bei Durig mehrfach abends nach dem 
Zubettegehen ausgefiihrten Temperaturmessungen ergaben im Durchschnitt 
fast dieselben Werte wie die Morgenmessungen. Wenn wir langere Zeit 
ruhig in nicht zu warmem Raume gesessen hatten, waren die Tempera- 
turen sogar etwas niedriger als am folgenden Morgen. 

Die Mittelwerte waren bei Zuntz: 

in Berlin. . . morgens 36,8°, abends 36,7°, 
auf See i 9” 36,7°, ” 36,7°, 
in Orotava. - oe 36,7°, » 367°. 

Hier ist nur die Messung auf See am 18. Marz abends mit 37,25° 
ausgeschaltet. Das sehr opulente und lange dauernde Diner im heiBen 
Speisesaal zu Ehren des Kapitins hatte offenbar die Temperatur empor- 
getrieben. 


Respirationsversuche. 

Die Respirationsversuche wurden morgens im Bett vor 
dem Aufstehen ausgefiihrt. Ein langer 2'/, cm weiter Schlauch 
fiihrte als Inspirationsleitung frische AuBenluft aus dem Freien 
von der Schiffsluke her zu. Die Gase wurden in Glashahn- 
biiretten aufgefangen. Von diesen gingen leider bei der un- 
gestiimen Art der Ausbootung in St. Cruz einige zugrunde, so 


daB die betreffenden Versuche nicht beriicksichtigt werden 
konnten. Wegen einer Undichtigkeit in den Verbindungen 
muB8ten auch die am ersten Tage (dem 13. Marz) ausgefiihrten 
Beobachtungen verworfen werden. 

Die folgenden zwei Tabellen (Nr. III und IV) geben einen 
Uberblick iiber die GréBe des Ruheumsatzes und die Atem- 
mechanik. Betrachtet man vorerst die geatmeten Gasvolumina, 
so sieht man, daB bei Zuntz wahrend der Seefahrt mehr 
ventiliert wurde als vorher in Berlin und nachher in Orotava 
oder im Mittel der Versuche in Berlin in den Jahren 1902 und 
1903. Auch die Ventilation bei den Versuchen in Brienz im 
Jahre 1903 bleibt mit 4725 ccm pro Minute wesentlich hinter 
jener auf dem Schiffe zuriick. Im Gegensatz zu diesem Ver- 
halten steht aber jenes von Durig, bei dem die Ventilation 
auf dem Schiffe wahrend der Seefahrt mit 5960 ccm niedriger 
als zur selben Jahreszeit am Lande in Wien war (6208 ccm). 
Analog wie die beobachteten Volumina verhalten sich die auf 
0°, 760 mm und Trockenheit reduzierten Volumina. Es kann 
daher kein Schlu8 auf eine Anregung der Ventilation unter 
dem Einflusse des Seeklimas gezogen werden. Zum mindesten 
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ist die Wirkung keine eindeutige. Genau so wie mit dem 
Atemvolumen verhalt es sich mit Zahl und Tiefe der Atem- 
zige. Bei Zuntz, bei dem die Frequenz der Atemziige iiber- 
haupt immer eine ganz ungewodhnlich niedrige ist, fand sich 
auf dem Schiffe eine geringe Steigerung (von 5,9 resp. 5,3 auf 7), 
bei Durig dagegen eine geringe Abnahme (von 10,5 auf 9). 
Das durchschnittliche Volumen des einzelnen Atemzuges zeigt 
bei den Beobachtungen am Lande und auf dem Schiff keine 
Unterschiede, die gréBer waren als jene, die in aufeinander- 
folgenden Beobachtungen unter sonst gleichen Bedingungen ge- 
funden werden. 

Die widersprechenden Befunde, die bei Durig und Zuntz 
erhoben wurden, lassen an die Méglichkeit denken, da8 die ver- 
schiedenen, auf dem Meere wirksamen Momente die Innervation 
der Atmung in verschiedener Weise beeinflussen. Es ist ganz 
wohl denkbar, daB die auf dem Meere wirksamen klimatischen 
Reize die Atemarbeit anregen, wiahrend Ubelkeit, Unbehagen 
und die Zeichen der Seekrankheit, die bei D. euf der Hinfahrt 
ausgesprochen waren, die Ventilation herabsetzen. Weitere Be- 
obachtungen in dieser Richtung waren sehr erwiinscht. 

Wenn man den Chemismus des Gaswechsels betrachtet, 
sieht man, da8 bei Zuntz und Durig der Sauerstoffverbrauch 
und bei Zuntz auch die Kohlensdureproduktion auf dem Schiffe 
fast genau so groB wie am Lande waren, dementsprechend ist 
die Héhe des calorischen Umsatzes bis auf die GroBe der Fehler- 
grenzen und die durch physiologische Schwankungen bedingten 
Unterschiede genau dieselbe geblieben. Die Unterschiede im 
respiratorischen Quotienten bei Durig gegeniiber den Versuchen 
vom Jahre 1907 sind auf die GréBe der CO,-Produktion zuriick- 
zufiihren und durch die andersartige Ernahrung wahrend der 
Versuche im Jahre 1907 und wahrend der Seefahrt eindeutig 
zu erkliren. Die im Jahre 1903') von Durig gefundenen 
respiratorischen Quotienten sind von derselben Hohe wie die 
auf dem Schiff beobachteten. 

Die vorziigliche Ubereinstimmung der Werte fiir den Er- 
haltungsumsatz bei beiden Versuchspersonen, von denen die 
eine dauernd etwas seekrank, die andere vollkommen wohlauf 


1) Arch. f. (Anat. u.) Physiol., Suppl., 423, 1904. 
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war, berechtigt zu dem Schlusse, da8 die Seefahrt keine an- 
regende, aber auch keine vermindernde Wirkung auf den Stoff- 
wechsel ausgeiibt hat. Dieser Umstand erscheint darum be- 
sonders bedeutungsvoll, weil man sicli wahrend der Seefahrt — 
ausgenommen die kurze Zeit, die man bei den Mahlzeiten im 
Inneren des Schiffes verbringt — dauernd dem Winde, der Be- 
sonnung und den sonstigen Einfliissen des Seeklimas aussetzt, 
so da8 wenigstens fiir die beiden Versuchspersonen neuerlich 
der Beweis erbracht ist, daB eine Wirkung der bekannten kli- 
matischen Faktoren, wenn nicht ganz besondere Bedingungen 
vorwalten (z. B. in bedeutender Bergeshéhe), nicht nachzuweisen 
ist. Dieses Ergebnis steht in vollem Einklang mit jenem, das 
unsere friiheren Versuche geliefert hatten’*). 

Es eriibrigt noch, auf die im Seebade von Loewy, Miiller, 
Cronheim und Bornstein®*) ausgefiihrten Beobachtungen hin- 
zuweisen. Die im Jahre 1904 an Frau M. ausgefiihrten Be- 
obachtungen lieferten ein negatives Resultat, ein EinfluB des 
Seeklimas auf die Hihe des Erhaltungsumsatzes war nicht 
nachzuweisen gewesen; bei Loewy trat eine Umsatzsteigerung 
auf, die spater verschwand, wahrend bei Miiller dauernd eine 
geringe Erhéhung des Umsatzes beobachtet wurde. Die Ver- 
suche waren aber insofern nicht ganz einwandfrei, als ein Teil 
der Beobachtungen nach dem Friihstiick, der andere bei voll- 
kommen niichternem Zustand ausgefiihrt wurde. Auch eine 
Steigerung der Ventilation wurde wahrend des Aufenthaltes an 
der See beobachtet, das Ausma®B iibersteigt aber jene Schwan- 
kungen kaum, die man an ein und derselben Versuchsperson 
bei verschiedenen Temperaturen am selben Orte beobachten 
kann. DaS die Temperaturen in den Morgenstunden in Berlin 
und auf Sylt ganz wesentlich verschiedene gewesen sein diirften, 
kann wohl als sicher angenommen werden. Unter wesentlich 
eindeutigeren Bedingungen wurden die Versuche von Loewy, 


1) Zusammenstellungen hieriiber und iiber einschligizge Versuche 
anderer Autoren bei A. Loewy in Oppenheimers Handb. [4, I] im Jahre 
1908 und bei Durig, Ergebnisse der Monte Rosa-Expedition v. J. 1906. 
Denkschr. d. Wiener Akad. d. Wissensch. 86, 168, 1911. 

2) Loewy und Miller, Arch. f. d. ges: Physiol. 103, 450, 1904. 
Dieselben mit Cronheim und Bornstein, Zeitschr. f. experim. Pathol. 
u. Therap. 7, 1910. 
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Miller, Cronheim und Bornstein im Jahre 1908 ausgefiihrt. 
Diesmal war bei keiner der Versuchspersonen eine Steigerung 
des Sauerstoffverbrauches und des calorischen Wertes fiir den 
Erhaltungsumsatz nachzuweisen, eher wire vielleicht eine Ten- 
denz zu einem Sinken des Sauerstoffverbrauches abzuleiten; 
wenn man jedoch die direkt vergleichbaren Werte in Parallele 
stellt, so sieht man, daB diese derart iibereinandergreifen, daB 
man viel eher von einer befriedigenden Konstanz der Werte 
sprechen wird. Eine Anderung in der GréBe der Ventilation 
wurde nicht beobachtet, dagegen war in einzelnen Fallen der 
respiratorische Quotient erniedrigt, ohne da8 es méglich gewesen 
ware, die Ursache fiir dieses Verhalten zu erkennen. Das 
Sinken des Quotienten war stets durch eine Abnahme der 
CO,- Ausscheidung (der Produktion?) bedingt, da die GréBe 
des Sauerstoffverbrauches im allgemeinen ziemlich konstant 
blieb. Die Werte der morgens niichtern in Kérperruhe be- 
stimmten Pulsfrequenzen stimmten mit jenen, die in Berlin 
beobachtet wurden, vollkommen iiberein, und ebenso zeigten 
die Morgentemperaturen, wenn sie an der ruhenden niichternen 
Person gemessen wurden, im Seebade keine Anderung. 
Demnach stehen die Ergebnisse der am Lande, aber unter 
der Einwirkung des Seeklimas ausgefiihrten Untersuchungen in 
einem guten Einklange mit unseren neuen Beobachtungen, so 
daf ein neuerlicher Beweis dafiir erbracht ist, mit welcher 
Zahigkeit der Kérper die GréBe seiner unumgianglich nétigen 
Verbrennungsvorgange auf einem konstanten Wert erhilt. 
Ebensowenig wie das Tropen- und das Polarklima, abgesehen 
vielleicht von den Wirkungen der langen Lichtentziehung im 
polaren Winter’), die GréBe des Erhaltungsumsatzes zu beein- 
flussen vermégen, ebensowenig andert nach den bisherigen Erfah- 
rungen auch das Seeklima, ja selbst leichte Seekrankheit die GréBe 
des Erhaltungsumsatzes. Noch wesentlich eindeutiger erscheint 
dies Verhalten ausgeprigt, wenn man die GréBe des calorischen 
Umsatzes, auf das Quadratmeter Kérperoberfliche berechnet, 
in Parallele stellt, wie dies folgende Tabelle zeigt, in der die 
Werte von 3 Personen, deren Kérpergewichte von 58 bis 86 kg 


1) J. Lindhard, Physiology of Respiration under the Arctic Climate. 
Kobenhavn 1910. 
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differieren, eingesetzt sind. Die Ubereinstimmung der Werte 
zeigt nicht nur die groBe Unabhingigkeit des Erhaltungs- 
umsatzes von klimatischen Verhiltnissen, sondern gibt auch 
einen guten Beleg fiir die VerlaBlichkeit der verwendeten Me- 
thodik. 


Tabelle IV. 


Calorien pro Quadratmeter und Minute’). 





Jahres- 
zeit 


| Reichel | Durig 


Zuntz Durig 


Berlin (Wien) .. | 0,534 0,553 |Januar.| 0,576 
Golf von Biscaya . | 0,538 | 0,537 | Marz. . 0,557 | 
Golf von Corufia ./| 0,568 | 0,538 [Juli . .| 0,572 0,542 
i 0,545 | 0,551 
0,552 — 
0,544 0,541 | 





Als Ergebnis der auf dem Schiffe ausgefiihrten Versuche 
kann also hervorgehoben werden, daB beide Versuchspersonen 
wahrend der Seefahrt und trotz teilweiser leichter Erkrankung 
an Seekrankheit keine Veranderungen in bezug auf mitt- 
lere Pulsfrequenz, Kérpertemperatur und GréBe des 
Erhaltungsumsatzes aufwiesen. Besonders bei der einen 
Versuchsperson zeigte sich eine periodisch wechselnde Héhe 
der Pulsfrequenzen, auch Schwankungen in der Zahl der pro 
Minute ausgefiihrten Atemziige wurden beobachtet. Die GrdBe 
der Ventilation und die Tiefe des einzelnen Atemzuges zeigt 
geringe Unterschiede, die an die Grenzen jener Schwankungen 
heranreichen, die auch am Lande beobachtet werden, sie be- 
rechtigen daher nicht zur Annahme einer spezifischen Wirkung 
des Seeklimas auf die Atemmechanik. Bei beiden Versuchs- 
personen wies der respiratorische Quotient Werte auf, die ganz 
jenen entsprechen, die unter gewdhnlichen Bedingungen bei 
ihnen am Lande beobachtet werden. Eine Reizwirkung der 
im Seeklima sich geltend machenden klimatischen Faktoren 
konnte demnach nicht nachgewiesen werden. 


1) Durig, Wiener klin. Wochenschr. 1911, Nr. 18. 





Beobachtungen iber die Wirkung des Héhenklimas 
auf Teneriffa. 


Von 


A. Durig und N. Zuntz. 
(Unter Mitwirkung von H. v. Schritter.) 
(Eingegangen am 5. Februar 1912.) 


Die bisherigen Untersuchungen iiber die Wirkungen des 
Héhenklimas sind nahezu saémtlich in den Alpen und in deren 
Eisregion ausgefiihrt worden. Es liegen nur wenige Beobach- 
tungen aus Hohenstationen vor, bei denen in gréBerer Meeres- 
héhe die Veranderungen im physiologischen Verhalten des 
Menschen untersucht worden sind, ohne daB hierbei die Wirkung 
eines anstrengenden Anstieges oder jene der niedrigen Tempe- 
ratur der Hochregion in Betracht gekommen wire. Es finden 
sich wohl ziemlich viele Angaben iiber das Verhalten des 
Pulses und iiber Blutbefunde, die in groBen Hoéhen unter 
warmerem Klima erhoben wurden, diese bediirfen aber wegen 
der wechselnden Bedingungen, die ihnen zugrunde lagen, und 
wegen der kaum stichhaltigen Deutung, die ihnen meist ge- 
geben wurde, einer weiteren Erganzung. Es war uns daher 
ein willkommener AnlaB, der Einladung von Prof. Dr. G. Pann- 
witz folgend an einer Expedition nach Teneriffa teilzunehmen, 
um auf der klassischen Statte, an der die schénen Versuche 
Marcets im Jahre 1878") ausgefiihrt worden waren, mit ver- 
besserter Methodik neue Beobachtungen ausfiihren zu kénnen. 
Diese sollten Aufschliisse liefern, ob die Ergebnisse, die Zuntz 
und Durig auf dem Monte Rosa gewonnen hatten, auch unter 
den geanderten Bedingungen des warmen Klimas von Tene- 

1) Marcet, Proceedings of the Royal Society of London 28, 


498, 1879. 
Biochemische Zeitechrift Band 39. 29 
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riffa volle Geltung behalten oder ob doch den Faktoren 
Warme und Licht ein wesentlicher Einflu8 auf die nach- 
weislichen Veranderungen im physiologischen Verhalten des 
Menschen im Hohenklima zuzuschreiben sei. Die geplanten 
Untersuchungen sollten sich auf die Feststellung des Erhal- 
tungsumsatzes im Respirationsversuche, auf die Priifung des 
Verhaltens von Puls, Blutdruck und Kérpertemperatur und 
endlich auf die Ermittelung der Blutalkalinitét erstrecken. 
Andere Programmpunkte, die jedoch nicht zur Erledigung ge- 
langten, waren Bestimmungen der Gesamtblutmenge und des 
Sauerstoffbindungsvermégens des Blutes gewesen. Diese von 
uns gelassene Liicke wird durch die Untersuchungen der ge- 
meinschaftlich mit uns auf Teneriffa taitigen Herren Barcroft 
und Douglas’) zu einem gewissen Grade ausgefiillt. Es wurden von 
uns auch einige Daten zur Bestimmung der Gastension im Venen- 
blute und im Anschlu8 daran der Herzarbeit nach der Methode 
von Plesch gewonnen; diese sowie einige Untersuchungen iiber 
die Hautsekretion, die wir auf Teneriffa ausfiihrten, werden dem- 
nachst veréffentlicht werden. Besondere Aufmerksamkeit sollte 
der Einwirkung des Lichtes auf den Menschen zugewendet 
werden, da ja gerade die miachtig gesteigerte Wirkung der 
Sonnenstrahlung auf Teneriffa*) und besonders in der Hohe 
der Caiiadas und der Alta Vista zum Studium dieser Frage 
aufforderten. Eine Untersuchung der Klimawirkungen auf 
Teneriffa schien auch aus einem rein praktischen Gesichtspunkte 
recht erwinscht. Galt es doch zu entscheiden, ob man aus 
dem gefnderten physiologischen Verhalten normaler Menschen 
Riickschliisse auf eine giinstige und erwiinschte Reizwirkung 
des Héhenklimas auf Teneriffa ziehen kénnte, die sich der Klima- 
therapeut hatte zunutze machen kénnen. 


1) Joseph Barcroft, The effect of altitude on the dissociation 
curve of blood. Journ. of Physiol. 42, 1911. — C. G. Douglas, De- 
termination of the total Oxygen capacity and blood volume at different 
altitudes. Ebenda 40, Nr. 6, 1910. 

2) Vgl. Riibel (Vierteljahresschr. d. Naturf.-Ges., Ziirich 54, 289), 
dessen Beobachtungen durch die Messungen erginzt wurden, welche 
H. v. Schrétter an unseren Aufenthaltsorten angestellt hat, s. dessen 
vorl. Bericht in seinem Referat zur Heliotherapie der Tuberkulose, 
Berlin 1912 (hierzu tibrigens vorstehende Abhandlung). 
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Wie in einer friiheren Mitteilung erwahnt!), trafen wir am 19. Marz 
1910 abends in Orotava Puerto ein. An uns selbst nahmen wir dort 
nur Zahlungen der Pulsfrequenz und Messungen der Kérpertemperatur 
und des Blutdruckes vor, ohne jedoch Atmungsversuche auszufiihren, da von 
Zuntz und Durig eine ganze Summe von Beobachtungen im Meeresniveau 
vorliegt. Dagegen wurden an Carriére, einem unserer jungen Begleiter, Re- 
spirationsversuche angestellt, die als Standardwerte fiir die auch an ihm aus- 
zufiihrenden Héhenversuche dienen sollten. Die Analysen wurden simt- 
lich als Doppelanalysen im unmittelbaren Anschlusse an die Respirations- 
versuche mit dem an anderem Orte®) beschriebenen Analysenapparat 
ausgefiihrt. Es ist wohl nicht nétig, eigens zu erwaihnen, daB die Gas- 
uhr vor der Abfahrt und nach der Riickkehr geeicht und deren Fehler 
in Rechnung gestellt wurden. Die Methode war im iibrigen ganz ana- 
log der von uns gewéhnlich verwendeten. Am 29. waren wir alle im 
Observatorium auf den Cafiadas (2100 m) versammelt, nachdem die 
einzelnen Teilnehmer der Expedition an den vorhergehenden Tagen 
auf Maultieren zum neuen Standlager hinauf geritten waren — nur 
Durig hatte den Weg zu FuB zuriickgelegt. Wir waren iiberrascht, 
die Temperaturen in mancher Hinsicht nicht wesentlich anders wie auf 
dem Monte Rosa zu finden. Wéahrend wir dort in kalten Nachten bis 
zu —9° im Schlafraume beobachteten und wahrend gewéhnlich in der 
Hiitte die Temperatur nur wenig um 0° schwankte, erwachten wir auch 
in den Cajiadas am Morgen fast stets bei Temperaturen von — 2° bis 
—3°. Nach dem Minimumthermometer war aber die Temperatur 
im Schlafraume wahrend der Nacht bis — 6° gesunken. Auch die héchsten 
unter Tags mit dem Solarthermometer gemessenen Temperaturen, die auf 
dem Monte Rosa 50 bis 60° erreichten, stimmen mit jenen iiberein, die 
von uns in den Cafiadas gemessen wurden. Wesentlich verschieden waren 
allerdings die wahren Lufttemperaturen unter Tags, die natiirlich in den 
Cajiadas ungleich héher lagen als im Freien auf dem Monte Rosa. Es 
sei daran erinnert, daB unsere Versuche auf dem Monte Rosa im August, 
auf Teneriffa dagegen im Marz und anfangs April ausgefiihrt wurden. 

Am 7. April stiegen wir zu der 3260 m hoch gelegenen Alta Vista 
auf, wo wir unsere Beobachtungen bis zum 10. April fortsetzten, um 
an diesem Tage wieder zu den Cajiadas abzusteigen. Die bei den Re- 
spirationsversuchen auf der Alta Vista gewonnenen Versuchsgase wurden 
in den Cajiadas analysiert. Am 13. April beendeten wir unsere Arbeiten 
und kehrten iiber Orotava nach St. Cruz zuriick. 


Uber das Verhalten von Puls (Blutdruck) und 
Kérpertemperatur. 
Das Verhalten des Pulses im Héhenklima wurde schon 
in einer Reihe von 4lteren Abhandlungen ausfiihrlich be- 


1) Diese Zeitschr. 39, 423, 1912. 
2) Durig, Denkschr. d. Wien. Akad. 86, 126. 
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handelt'), die einschlagige Literatur fand eine kritische Be- 
sprechung in den Ergebnissen der Monte Rosa-Expedition vom 
Jahre 1906*), in denen auch eine groBe Zahl neuer Beobachtungen 
mitgeteilt wurde. Das vorliegende Material fiihrte zu dem 
Schlusse, da8 erst in sehr groBen Héhen (iiber 3000 m) bei 
jenen Personen, bei denen die Zahlung der Pulsfrequenz unter 
sicher einwandsfreien Grundbedingungen ausgefiihrt wurde, 


eine Vermehrung der Pulsfrequenz zu beobachten war. 

Weder Zuntz und seine Mitarbeiter hatten im Jahre 1901 eine 
Vermehrung der Pulszahlen auf dem Rothorn (2130 m) und auf Col 
d’Olen (2990 m) gefunden, noch war eine solche bei Durig und seinen 
Begleitern aufgetreten, so lange sie nicht in gréBere Hohen vorgedrungen 
waren. In 4560 m Hohe war eine ganz auffallende Labilitét der Puls- 
frequenz beobachtet worden, die dadurch gekennzeichnet war, daB ge- 
ringfiigige, oft nicht einmal zu ermittelnde Anlisse geniigten, die Puls- 
frequenz in die Héhe zu treiben. 

In neuerer Zeit hat R. F. Fuchs*) abermals Zahlungen der Puls- 
frequenz in verschiedenen Héhenstationen durchgefiihrt und ist dabei 
zum Resultate gekommen, ,,daB mit der barometerischen Erhebung die 
Pulsfrequenz zunimmt, beim Abstieg in die Ebene wieder abnimmt*. 
Die von ihm auf Col d’Olen in 2990 m Héhe beobachtete Frequenz- 
steigung, die sich allmahlich riickbildete, ist allerdings eine recht geringe, 
so daB Fuchs selbst ihr keine wesentliche Bedeutung beimi&t, da- 
gegen beobachtete er aber eine deutliche Periodizitét in der Starke und 
Frequenz der Pulse, die er als charakteristisches Zeichen der im Héhen- 
klima einsetzenden verminderten Leistungsfaihigkeit des Herzens an- 
spricht. Diese Periodizitat war ausgesprochener auf dem Monte Rosa-Gipfel 
(4560 m) als auf Col d’Olen. Auch die gréBere Labilitét des Pulses, wie 
sie die friiheren Beobachter gesehen hatten, kam bei ihm deutlich zum 
Ausdruck. Gerade so wie Zuntz und seine Mitarbeiter, fand er das 
wesentliche Anwachsen der Pulsfrequenz im Sitzen und im Stehen 
gegeniiber dem Liegen. — Wie in der vorhergehenden Mitteilung angefiihrt, 
begegnet man einer Periodizitaét des Pulses, die darin ausgedriickt ist, 
daB die Pulsfrequenzen in einzelnen sich folgenden Minuten bald gréBer, 
bald kleiner werden, auch auf dem Meere, ja selbst in der Ebene, im 


1) Mosso, Der Mensch auf den Hochalpen. Leipzig, Veit & Co. 
1899. — Kronecker, Die Bergkrankheit. Urban und Schwarzenberg, 
Berlin 1903. —Jaquet, Uber die physiologischen Wirkungen des Héhen- 
klimas. Programm zur Rektoratsfeier der Universitat Basel 1904. — 
Zuntz, Loewy, Miller und Caspari, Héhenklima und Bergwan- 
derungen. Berlin, Bong 1906. 

®) Durig und Kolmer, Denkschr. d. Wien. Akad. 86, 37, 1911. 

8) Fuchs, Sitzungsber. d. physikal. med. Soc. in Erlangen 1908. 
40, 21. 
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Binnenlande. Wie schon Mosso beobachtete, scheint bestehende Berg- 
krankheit das Auftreten solcher Perioden zu begiinstigen. Bemerkens- 
wert bleibt es aber, daB die bergkranke Versuchsperson, die an 
Durigs Expedition teilnahm, auf dem Monte Rosa niemals solche 
Perioden aufwies. Auch bei unseren Versuchen in den Cafiadas und auf 
der Alta Vista, die fast 300m héher gelegen ist als Col d’Olen, konnten 
wir niemals Periodizitiét des Pulses beobachten, obwohl der eine von 
uns eine solche wahrend der Seefahrt gezeigt hatte. Wir kénnen dem- 
nach wohl annehmen, daB der ab und zu auch im Hochgebirge zu be- 
obachtende Wechsel der Pulsfrequenz im Verlauf einzelner Minuten keine 
allgemeine und auch keine typische im Gefolge der Héhenwirkung auf- 
tretende Erscheinung vorstellen diirfte. 

Uber die Zahl der Pulsschlige pro Minute, die wir 
wahrend der Versuche auf Teneriffa beobachteten, gibt folgende 
Tabelle Aufschlu8, und zwar am besten durch die am FuBe 
angefiihrten Mittelwerte. Es ergibt sich, daB bei Carriére 
aber auch bei Pannwitz jun. zu Beginn des Aufenthalts in 
den 2100 m hohen Cajiadas die Pulsfrequenz erhéht war; be- 
sonders deutlich ist dies bei Carriére zu sehen, bei dem sich 
die Steigerung auf die ganze erste Aufenthaltswoche erstreckt. 
Bei Zuntz war in den Cajiadas gar keine ErhGhung der Puls- 
frequenz wahrend des Beginnes des Aufenthaltes zu bemerken, 
an 2 Tagen treten aber erhéhte Werte auf, ahnlich wie sie auch 
bei einer Darmstérung in Orotava beobachtet worden waren. 
Im Mittel liegt aber die Pulsfrequenz bei ihm in den Caiiadas 
niedriger als in Orotava, was sich sehr leicht dadurch erklairen 
la8t, daB er in dem zugigen, kalten Schlafraume wahrend der 
Nacht unter die Norm abgekihlt wurde. Bei Durig liegt die 
Pulsfrequenz am Tage nach der Ankunft héher als an den 
spateren Tagen; dies kann vielleicht dadurch bedingt sein, daB 
er in sehr raschem Tempo zum Observatorium aufgestiegen 
war und dann bis spat in den Abend hinein ziemlich ange- 
strengt mit dem Auspacken und der Einrichtung des Labora- 
toriums zu tun hatte. Da der Wert fiir die Pulsfrequenz 
aber genau jenen Zahlen entspricht, die in Orotava vor 
dem Aufstieg gefunden wurden, kann es sich auch um ein 
Weiterwirken jener Momente gehandelt haben, die seine Puls- 
frequenz in Orotava in den letzten Tagen etwas in die Hohe 
getrieben hatten. Diese letztere Annahme ist darum die wahr- 
scheinlichere, weil Durig am 31. III. keine Frequenzsteigerung 
aufwies, obwohl er am Tage vorher in der Mittagshitze in sehr 
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raschem Tempo auf den Guajara-Gipfel geeilt war. Auch der 
sehr forcierte Marsch auf den Pik de Teyde vom 1. IV. hatte 
keineswegs eine betrichtliche Erhéhung der Frequenz am 
nachsten Tage zur Folge, denn Schwankungen um drei Puls- 
schlage von einem Tag auf den anderen beobachteten wir 
nicht nur an uns allen in Orotava, sondern auch wiederholt 
bei Zahlungen der Pulse in der Heimat. 


Tabelle I. 
Verhalten der Pulsfrequenzen am Morgen. 
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Dieses Resultat, daB selbst eine recht forcierte, an- 
strengende Leistung, wie dies die Tour auf den Pik-Gipfel und 


1) Verdauungsstérung, darum nicht gemittelt. 

2) Nach laingerem Sprechen. 

8) Am 13. bis 15. ergaben die Morgenzihlungen im Meeresniveau 
(Icod, Orotava) die Zahlen 68, 68, 63. Mittel 66 wie vor dem Héhen- 
aufenthalt. 
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zurick in 5 Stunden vorstellt, die Pulsfrequenz beim kérper- 
lich Leistungsfahigen am kommenden Morgen nicht mehr be- 
einfluBt, steht in sehr guter Ubereinstimmung mit den Er- 
fahrungen, die sowohl Zuntz und seine Mitarbeiter wie Durig 
und dessen Begleiter machten, so daS es wohl als ein Zeichen 
eines leicht zu Verainderungen neigenden, nicht vollkommen 
funktionstiichtigen Herzens gelten kann, wenn in so geringen 
Héhen schon andauernde Frequenzsteigerungen nach voran- 
gegangener Anstrengung beobachtet werden’). 

Die niedrigen Werte, die Zuntz wahrend des ganzen Auf- 
enthaltes in den Cafiadas zeigt, sind wohl durch die Ernie- 
drigung seiner K6rpertemperatur in dem sehr kalten Schlaf- 
raum bedingt. Auch subjektiv hatte Zuntz mehrfach wih- 
rend eines groBen Teiles der Nacht Kaltegefiihl, das Zittern 
ausléste. In den zwei Nachten nach der Riickkehr von der 
Alta Vista bestand behagliches Warmegefiihl und damit die- 
selbe Pulsfrequenz wie in Orotava, die dann auch wahrend der 
nachsten drei Tage im Meeresniveau unverindert blieb. 

In den 2160 m hohen Cafiadas hat demnach ausschlieB- 


lich bei dem jugendlichen Carriére eine wirklich deutliche 
Steigerung der Pulsfrequenz eingesetzt, die so betrichtlich war, 
daB sie auch den Mittelwert nach oben zu verschieben ver- 


mochte. 

In der Alta Vista, 3260 m, in der die Temperaturen ahn- 
lich wie jene im Cafiadasobservatorium waren, hat bei uns allen 
die Pulsfrequenz zugenommen, und zwar ganz auffallend bei 
Durig, aber auch bei Zuntz und bei Carriére ist die Fre- 
quenzerhéhung eine betrachtliche. Obwohl die Héhendifferenz 
gegeniiber Col d’Olen nur rund 300 m betragt, war die Zunahme, 
die dort bei Zuntz und Durig fehlte, hier deutlich ausgesprochen. 

Es ist etwas schwer zu sagen, ob wir vollkommen berechtigt sind; 
diese Zunahme als Héhenwirkung anzusprechen; es kann auch sehr wohl 
Alkoholwirkung gewesen sein, da wir gezwungen waren, unseren Durst 
mit Wein zu léschen. Man hatte uns wohl iiberreichlich mit Wein ver- 
sehen, aber ganz vergessen, uns mit Wasser zu versorgen. Immerhin ist 
jedoch nicht von der Hand zu weisen, daB bei der gewiB auch hier wie 
auf dem Monte Rosa sich geltendmachenden gréBeren Labilitét der Puls- 
frequenz aus geringfiigigen Ursachen die Zahl der Herzschlige schon 
wesentlich erhéht wird, so daB z. B. bei Durig in der mehr als 1000 m 


1) Denkschr. d. Wien. Akad. d. Wissensch. 86, 51 u. 54. 





442 A. Durig und N. Zuntz: 


niedriger als der Monte Rosa gelegenen Alta Vista Pulsfrequenzen auf- 
traten, wie wir sie auf dem Gipfel des Monte Rosa beobachteten. End- 
lich ist auch eine Nachwirkung des Einflusses der vorangegangenen Be- 
lichtangsversuche nicht von der Hand zu weisen (s. d. folgenden Aufsatz). 

Es ist hierbei ferner daran zu denken, daB die Verminderung der 
Blutalkalinitét oder aber auch die Verminderung des CO,-Gehaltes des 
Blutes infolge der niedrigen alveolaren CO,-Spannung bei gleichzeitig 
verminderter Alkalescenz das Zustandekommen von Frequenzerhéhungen 
begiinstigen!). Dann wire die verminderte Pulsfrequenz allerdings eine 
indirekte Wirkung der Luftverdiinnung, denn wir werden sehen, daB die 
alveolaren CO,-Spannungen bei uns auf der Alta Vista so niedrig lagen 
wie auf der Capanna Margherita. Da beim Abstieg in die Cafiadas und 
nach Orotava die Pulsfrequenz wieder absank, so besteht immerhin eine 
gewisse Berechtigung dafiir, die allerdings nur bei Durig deutlich aus- 
gesprochene Frequenzsteigerung als eine Héhenwirkung zu deuten. Jeden- 
falls wird man aus diesem Befunde aber ableiten miissen, daB es ganz 
unméglich ist, aus den Verainderungen des Pulses bei einer einzelnen 
Versuchsperson allgemein giiltige Schliisse auf das Verhalten des Menschen 
im Héhenklima iiberhaupt zu ziehen, da sich sogar ein und derselbe 
Mensch in gleich groBer Hohe nicht immer gleichartig verhilt. 

Wenn wir auch in Col d’Olen, in den Cajiadas und 


auf der Alta Vista keine beweisend, bei allen eindeutig aus- 


gesprochene Erhéhung der Frequenz beobachten konnten, so 
spricht doch das Verhalten der Versuchspersonen und der Um- 
stand, daB in Héhen iiber 4000 m so betrachtliche Verinde- 
rungen der Pulszahlen hiufig beobachtet wurden, dafiir, da8 
in diesen geringen Héhen bereits die Tendenz der Pulsbeschleu- 
nigung angebahnt wird und unter gewissen Bedingungen auch 
ziemlich allgemein zur Ausbildung gelangen diirfte. 


Die zur Bestimmung der Hohe des Blutdruckes ausgefihrten 
Messungen sind leider etwas mangelhaft geblieben. Sie be- 
schranken sich auf folgende Mittelwerte in Millimetern: 

Orotava Cafiadas Alta Vista 

Zuntz ....— 127 139 

PRB 106 118 

Carriére ... 110 103 106 

v.Schrétter. . 97 112 110 

Douglas ... 115 — 115 


1) Dagegen sprechen die Versuche von Mansfeld, Arch, f. d, 
ges. Physiol. 134, 598. 
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Die Messungen sind mit dem v. Recklinghausenschen Apparat 
ausgefiihrt. Auffallend hoch ist der Blutdruck bei Zuntz in 
der Alta Vista, auch bei Durig ist eine Erhéhung iiber die 
Norm beobachtet worden, wahrend v. Schrétter und Carriére 
Normalwerte zeigten (bei v. Schrétter ist wohl der in Orotava 
bestimmte Blutdruck als ungewohnlich niedrig aufzufassen, da 
sein Wert fiir Wien identisch mit jenem in den Cajiadas und 
auf der Alta Vista 110 mm lautet). Da die Versuche im An- 
schlusse an die Beobachtungen iiber den Einflu8 der Besonnung 
ausgefiihrt wurden, zu einer Zeit, zu der sich kraftige Erytheme 
ausgebildet hatten, ware viel eher das Auftreten einer Blut- 
drucksenkung zu erwarten gewesen’). 


Auch auf Col d’Olen hatten wir mit dem Girtnerschen Apparat, ins- 
besondere nach der Mahlzeit, wesentliche Blutdrucksteigerungen gefunden, 
die nachher in niichternem Zustande fehlten. Es ist ganz gut méglich, 
daB die ebenfalls nach dem Essen auf der Alta Vista ausgefiihrten Be- 
obachtungen durch die vorangegangene Nahrungsaufnahme beeinfiluBt 
waren. Auf dem Monte Rosa hatten wir trotz niichternen Zustandes 
nach einer Senkung des Blutdruckes am ersten Tage eine allerdings recht 
geringe und noch als zweifelhaft zu bezeichnende Steigerung beobachtet. 
Mosso und auch Fuchs fanden keine Verinderung des Blutdruckes auf 
dem Monte Rosa. 


Die Kérpertemperatur zeigte, wie Tabelle II ergibt, 
weder in den Cafiadas noch auf der Alta Vista irgendwelche 
wesentliche Veranderungen. Nur bei Zuntz ist auf die niedrigen 
Werte der Morgentemperaturen hinzuweisen, die sich aber sehr 
wohl durch eine allmahliche Entwairmung des Kérpers unter 
dem Einflusse der niedrigen Umgebungstemperatur wahrend der 
Nacht erklaren lassen. Zuntz hat auch in Berlin nach mehr- 
stiindigem Sitzen im kiihlen Zimmer subnormale Temperaturen 
bei sehr kalten Hinden und FiiBen, ohne davon weiteres Un- 
behagen zu verspiiren. Die auffallende Erscheinung der Er- 
héhung der Kérpertemperatur iiber die Norm, die vielleicht 
auf der Alta Vista angedeutet ist, wurde bisher immer erst 
in wesentlich gréBeren Héhen beobachtet, so daB es nicht 
wundernehmen kann, wenn wir auf Teneriffa eine deutliche 
Zunahme der am Morgen im After gemessenen Temperaturen 
nicht beobachten konnten. 


1) Hasselbalch, Skand. Arch. 17, 431. 
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Tabelle II. 
Verhalten der Kérpertemperaturen. 








Durig Carriére| Panawitz | Bemerkungen 
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Versuche iiber die Atmung. 


In einer Reihe von Beobachtungen bestimmten wir die 
GréBe der Vitalkapazitat und nahmen dabei besonders im Hin- 
blick auf die Angabe von Fuchs") auf den Einflu8 der Tem- 
peratur Riicksicht; eine Umrechnung der gefundenen, an der 
Gasuhr abgelesenen Werte nahmen wir nicht vor’). 

Orotava Cafiadas Alta Vista 
(22° C) (16° C) (4° C) (6,5° C) 
Zuntz ... 4,051 3,60 | 3,62 1 3,32 1 
Durig ... 4,36 4,02 3,96 4,10 
v. Schrétter 4,20 3,95 3,99 4,02 
Carriére .. 4,46 4,17 4,11 4,55 
Douglas .. — 4,34 4,22 4,10 


1) Fuchs, L. oc. S. 238. 

*) Die Begriindung hierfiir siehe bei Durig, Denkschr. d. Wien. 
Akad. 86, 402; hier Ausfiihrlicheres auch beziiglich der alteren Literatur 
iiber die Vitalkapazitat. 
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Die Vitalkapazitét wurde an allen stehend und unter Vor- 
schaltung eines Ventiles bei aufgesetzter Nasenklemme bestimmt. 
Die oben angefiihrten Zahlen sind Mittelwerte aus je einer Reihe 
von Beobachtungen. 

Nimmt man den Wert von Orotava als Normalwert und 
driickt die Anderung der Vitalkapazitaét in Prozenten der Ab- 
weichungen von diesem Werte aus, so ergibt sich, daB die Vital- 
kapazitaét bei uns allen in den Caiiadas sich in recht ahnlicher 
Weise vermindert hat. Es zeigte sich namlich eine Abnahme 
der Vitalkapazitat, die von 6 bis 11°/, schwankte. Der Auf- 
stieg zur Alta Vista, die 1000 m héher als die Cajiadas gelegen 
ist, war nur bei Zuntz von einer weiteren, wesentlichen Ver- 
minderung der Vitalkapazitaét begleitet, bei Douglas war die 
Abnahme gering, bei Durig und v. Schrétter fehlte sie, ja 
bei Carriére wurden sogar wesentlich héhere Werte gefunden, 
ohne da8 der Grund hierfiir anzugeben wire; bei ihm, dem 
bisher Ungeiibten, mag wohl Ubung in Betracht gekommen sein. 

Der Annahme von Fuchs, daB die Temperaturunterschiede 
etwas mit der GréBe der Vitalkapazitét zu tun haben, méchten wir nicht 
beipflichten. Wie die in den Cafiadas bei 16° und bei 4° C ausgefiihrten 
Beobachtungen zeigen, waren die Werte, die fiir die Vitalkapazitat ge- 
funden wurden, in beiden Fillen auffallend gleich, ja, wenn wir die bei 
4° gemessenen Volumina auf K6rpertemperatur umrechnen wollten, 
wirden wir bei niedrigerer Temperatur der Umgebung die héheren Vital- 
kapazitaten beobachtet haben. Mag man nun immerhin sagen, daB bei 
einigen von uns die Ubung eine Rolle gespielt habe und die Héhe der 
Werte beeinfluBt haben kénnte, so fallt dieser Einwand Zuntz und 
Durig gegeniiber wohl sicherlich weg"). LEinheitlich ist bei uns allen 
die Abnahme der Vitalkapazitét beim Aufstieg um 2000 m ausgebildet. 
Man kénnte dagegen einwenden, daB die Messung der rasch durch- 
gepreBten, verdiinnteren Luft keine sehr verlaBliche sei, da die Luft 
beim Durchstreichen durch die Gasuhr komprimiert wird, wodurch Ver- 
schiebungen in der GréBe der Gasvolumina entstanden sein kénnten. Da 
bei Vitalkapazitatsbestimmungen rund 4 | Luft in etwa 5 Sekunden durch 
die Gasuhr gejagt werden, sind die Anzeigen des Gasmessers nicht ohne 
weiteres nach den Eichresultaten zu berechnen. 

In letzter Zeit ausgefiihrte Kontrollversuche, in denen eine groBbe 
Anzahl von Vitalkapazitaétsbestimmungen an Zuntz alternierend mit 


1) Auch im den Alteren Versuchen von Durig und seinen Mit- 
arbeitern war ein EinfluB der Umgebungstemperaturen auf die Hohe 
der Vitalkapazitaét nicht nachzuweisen gewesen, und zwar ebensowenig 
wie Bohr und Hasselbalch einen solchen finden konnten. Denkschr. 
der Wien. Akad. S. 405 bis 407. 
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einem Spirometer und mit einer, bei 601 Durchstrom geeichten, trockenen 
Gasuhr ausgefiihrt wurden, ergaben nur ein geringes Plus in der Anzeige 
der Gasuhr. Der Wert fnderte sich nicht, wenn méglichst rasch oder 
in langsamem Strome durch die Gasuhr exspiriert wurde. Die Unter- 
schiede, die zwischen Meeresniveau und den Cajiadas gefunden wurden, 
iibertreffen weit den nach diesen Kontrollen méglichen Fehler. Trotzdem 
ware es erwiinscht, wenn bei weiteren Vitalkapazitatsbestimmungen im 
Hochgebirge auch das Spirometer zur Verwendung kime. 

Wir méchten auf Grund der in der Alta Vista ausgefiihrten 
Versuche gegeniiber jenen, die wir in den Caiadas anstellten, 
die Frage nach der Wirkung der Luftverdiinnung auf die GréBe 
der Vitalkapazitat einem weiteren Studium empfehlen. Aller- 
dings kann man mit ziemlicher Wahrscheinlichkeit behaupten, 
daB8 die Verringerung, die die Vitalkapazitét auch in recht 
groBen Héhen erfahrt, ohne wesentlichen Belang fiir die prak- 
tische Versorgung des Kérpers mit Sauerstoff ist, so daB der 
Lésung der Frage mehr ein theoretisches Interesse zukommt. 
Wir wissen aus zahlreichen Beobachtungen, daB die GréBe der 
Vitalkapazitat und der Leistungsfahigkeit keineswegs in einem 
gegenseitigen Abhangigkeitsverhaltnisse stehen, ja, die vorliegen- 
den Werte besagen sogar, daB es auBerordentlich leistungsfahige 
Menschen gibt, deren Vitalkapazitat in der Ebene schon absolut 
und relativ geringer ist als jene anderer Menschen, die in Héhen 
iiber 4000 m bergkrank waren und stets unter Atemnot litten. 


Die Atemfrequenz. 


Die Respirationsversuche, die wir auf Teneriffa ausfiihrten, 
sind leider nicht sonderlich zahlreich; immerhin diirften 
die 135 Beobachtungen, die wir wahrend der Expedition an- 
stellten, eine ganz erwiinschte Erginzung der bereits bekannten 
Tatsachen bilden, seit wir wissen, daB die Atemmechanik im 
Héhenklima eine individuell sehr wechselnde ist. Es kann 
deshalb nur als wiinschenswert bezeichnet werden, wenn recht 
viele Daten, die unter den verschiedensten Bedingungen ge- 
wonnen wurden, gesammelt werden, damit man die Grenzen, 
in denen sich die Schwankungen bewegen, erkennen kann. Die 
Bedenken, die gegen die Zahlung der Atemfrequenz erhoben 
werden kénnen, und die Begriindung der Einwande, die wir 
gegen unsere eigene Gepflogenheit, die Atemfrequenz zu be- 
stimmen, erheben miissen, wurden von einem von uns bereits 
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an anderem Orte ausfiihrlich besprochen’); 


447 


im Hinblick auf 


diese Ausfiihrungen seien auch unsere neuerlichen Zahlen fiir 
die Atemfrequenz mit einer gewissen Reserve angefiihrt. 


Tal- Cajiadas Alta Vista 
station 2160 m 3160 m 
Zuntz 7 8,5 10,2 
Durig 10 11,1 11,0 
Carriére 13,5 10,4 13,0 


Die vorstehende Ubersichtstabelle ergibt, daB bei zweien 
von uns eine Steigerung der Atemfrequenz mit zunehmender 
Hohe eingetreten ist; dies ist um so bemerkenswerter, als die 
niedrigere Temperatur in der Héhenstation eher zu einer Ver- 


minderung der Atemfrequenz hatte fiihren sollen. 


Wenigstens 


sprechen in diesem Sinne die Beobachtungen von Durig und 
seinen Mitarbeitern, bei denen im Sommer die Atemfrequenz 
























































Ubersichtstabelle. 
Durig. 
& | Atem- &. <8 | Exspirationsluft ~| Pro Min ‘ives. 
, e- groBe |_Ssies 2 £E] com Tension 
T 23 Ff SES E<& 2's a= 
= -| a s CO,| O - 
a achtet ost = |cem] % Sle | a] o. O18 a |° 6 |CO, O 
29.111.1595,8516,037'4, ll | 548 3,76 16,11/3,73 5,1 lo,731 167,1'228,5128,5 7 
1 , |6,428'4,725] 11,3 | 569 |3,70' 16,183,675, to 173,1 '237,2)27,6 a7 Caiiadas 
330.111.) . |5,836'4,397}11 | 530 3.96 1621/3,95 4.990, 1]176,7 220,5}30,5 mas 
” |5,678'4,438] 11 | 515 |3,85/16,18/3,82 5, ‘reo}160, 4921.7 9 7 
2/31 ILL.|595,85]6,644 5,163] 11,3] 587 |3,63/16,50 3,60 4,64/0,776|185,9 239,6]26,8) 8 2 Vortag auf d. 
» {6,300 4,873] 11,5} 600 3,72 16,37'3,69 4,7 :778}179,8231,1 3 8 Guajara P 
O4.IV.) , 17,369 5,646} 12,5 | 589 3,19117, 13 3,16 3,96/0,797|178,5 223, 23,5) 7 Nach den 
5 » 17,146 5,451] 11,8} 606 3,22'16,99 3,19 4.14 763 172,2/225,7 5 86 Pears 
6.IV.| ,, |6,8305,238] 9,5] 719 |3,57/16,72/3,54'4, 183,8|229,9]24,8 85 |e 
. |6,6995,117| 9,8] 684 |3,54 16,61 3,51/4,5 eo 179.6231,8 9 84, 
1/9. IV. | 519,417,941'5, 9,8} 810 |3,88. oes 797] 194,7 224,2123,8 7 
2 » {7,665 4,775; 12,1 | 633 13,82 16,04) 7h 733]180,0 246,7/23,4 os Alta Vista 
3 . |7,6414,738] 11,0] 695 |4,00 16,07 3,97 5,05]0,783]188,0 240,3/24,2 69,9 
ittel Wien . . [6,208'5,832| 10,5 | 588 3,41/17, 31'3,38 3, 196,9 214,5|33,8 110, 
Schiff . . |5,960.5,533] 9,0] 663 3,13 17,14)3,10 3,95 790)173,4 218,1,29,5 113.0 
Cafiadas . |5,997/4,510} 11,1 | 540 3,82 16, 17/3,79'5,01 171,6 227,0129,1 78,85] Mittel der 
Alta Vista |7,749)4,856) 11,0 | 713 3,93) '16,13|3,90 5,010, 7 187,6/237,1|23,8, 70,2}) fersen Ver 








1) Denkschr. d. Wien. 








Akad. 86, 350. 


2) Der Barometerstand war auf Teneriffa auGerordentlich konstant, 
es wurde daher der Mittelwert in Rechnung gestellt. 
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Ubersichtstabelle (Fortsetzung). 
Zuntz. 





Atem- 
groBe 
Liter 
beob- | redu- 
jachtet) ziert le 0 


5,477'4,208 3,99 15,83 3,9615,40 '220,7129,9| 76,9 

5,642.4,31 64,213.95 16,08 3,92 5, | 6) 78,8 
5,103 3,995] 9,0 15667,014,02'16,17 3,99 4, 79.5 
,0]3,96 16,07/3,93 5,07]0,77 79,0] Catiadas 
722,0|3,80 16,51 3,77 4,59]0,82 | 84.4 
775.7|3.94 16,13 3,91 5,03]0,79 | 82'5 
739,5|3,68 16,36 3,65 4.81|0,76 | 83,4 
5,555 4,316] 7,8 |712,1]4,01 16,03)3,98 5,15]0,77 |171,7/228 - 80,9) 


6,970)4,495 665,0) »75 4,9310,76 |168,6 | 70,7 
6,969 4,478 696,9|3,67 16,33/3,64'4,8510,75 |165,0217,2/22,2) 71,5 


| ca 





Exspirationstuft Pro Min. | Alveol. 


| | De-| 2. Tension 
CO,| O, |S 24 fizit " -| mm 
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Barometer- 
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Volumen 
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zuges 
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6. IV. 





8. IV. 
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Alta Vista 














Mittel Berlin . . [5,00 770 1 | — | — |0,817 190,7 233 ,5|35,0' 103,0 
Schiff . . [6,93 |5,54 16,88 '3,48/4,2210,830 192,8|233,4 31,0)114,2 

»  Caiiadas . [5,53 ,92/ 16,15 3,89/5,01/0,787/166,5 218 ,0128,2) 80,7 

» Alta Vista |6,97 4,49 16,28 3,70)4,89 ,755)166,8 219,7/22,7) 71,1 











arriére. 





100} 21.11T.|757,8 |5,208)/4,806) 12 |434,0 ,773}193,2'250,0143,4 

idl »  |5,089'4,679) 12 [424.0 ,776}189,9,248,0}44,4 

102} 22.111./757,9 |5,616|5,208] 14 |400,9 /3| 267 ,6/45,2 93,0} Orotava 

os »  |5,950)\5,492) 14 polafei6 6 ,9/261,4/45,5) 98,4 
23.111 








104 -1791,1 [5,875 5,454,115 [391,5 6147,9| 95,9 
10 5,510'5,104] 14 |393. 0,888 12,4/238,4/47,6) 96,7 


60| 3. IV. |595,8 |6,240|4,814]10 |624,0/4,53) ,56|5,75(0,791[219,0 27,8|32,8| 75,3] 
61 598 5,032) 11,5 |571,7 18,3/265,1|32,2 77,5 
74| 4. IV. ,472 4,106] 10,5 | 4 0 
75 834 4,349} 9,5 1614, | | 74,4 


92] 8. IV. |519,4 |7,242/4,634] 11,0 |658,7/4,71) 15,35]4,74/65, 
93 8,317,5,291] 13,5 616, ofa 73 16,41 os 

















Caiiadas 








106] 9.IV.| , [8,903 5,403) 13,5 3 3,85 16,1 
107 ‘ ee 14,0 .75 16, 


Mittel Orotava . 15, a 13 06 16,1 831 10,01258, 
»  Cafiadas . ete 4, 57 63 15, 57 
» Alta Vista 01/16, 04 5 ,05 


(bei 3 von 4 Personen) gréBer war als im Winter. Bei 
Carriére ist allerdings eine Verminderung der Frequenz auf- 
getreten, und auch bei Durig fehlt die Frequenzzunahme auf 
der Alta Vista gegeniiber den Caiiadas. Es ist naheliegend, 
die Frequenzsteigerung bei Zuntz darauf zuriickzufiihren, daB 
seine ganz auffallend niedrige Atemfrequenz viel leichter zu 
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einer Erhéhung unter der Wirkung des Héhenklimas angeregt 
wird als jene anderer Menschen, die schneller atmen. Marcet 
und Cupelin hatten in Puerto Orotava’) ganz ahnlich niedrige 
Atemfrequenzen und auch bei ihnen fand sich eine Zunahme, 
die sich fast mit jener, die wir bei Zuntz sahen, deckt. 
Talstation Cafiadas Alta Vista 
Cupelin. . . 7,9 10,6 —_ 
Marcet ... 7,7 11,4 11,4 
Aber auch bei Marcet fehlt nach der anfanglichen, wesent- 
lichen Frequenzzunahme beim Aufstieg zur Alta Vista eine 
weitere Vermehrung der Atemziige. Geht schon daraus hervor, 
da8 durch den Reiz der Héhenwirkung keineswegs eine kompen- 
satorische Steigerung der Zahl der Atemziige herbeigefiihrt 
wird, so wird die Annahme, da8 mehr accidentelle Momente 
die Veranderung der Atemfrequenz im Héhenklima herbeifiihren, 
dadurch gestiitzt, daB ein und dieselbe Versuchsperson sich 
gegeniiber dem Klimareiz ganz verschieden verhielt. Da die 
Temperaturen wahrend der Respirationsversuche auf dem Monte 
Rosa ganz ahnlich jenen bei den Versuchen auf Teneriffa waren, 


kénnen die in gleicher Meereshéhe beobachteten Atemfrequenzen 
direkt miteinander verglichen werden. 
Atemfrequenzen von Zuntz-Durig (Versuche von 1903). 
Zuntz Durig 
pO I 10,4 
Col d’Olen, 2960m..... 7,1 12,0 
Capanna Margherita, 4560m. . 7,4 12,6 


Zuntz zeigte also trotz seiner niedrigen Atemfrequenz und 
zwar weder im Jahre 1901, in dem er auf dem Monte Rosa 
bergkrank geworden war, noch im Jahre 1903, in dem er gesund 
geblieben war, selbst in 4560 m Hohe eine nennenswerte Zu- 
nahme der Atemfrequenz, verhielt sich also ganz anders als 
auf Teneriffa. Ahnlich wie auf Teneriffa waren dagegen die 
Anderungen der Atemfrequenz bei Durig im Jahre 1903 in 
den Alpen, indem er auf Col d’Olen eine maBige Beschleunigung 
der Atmung aufwies, die in der 1600 m héheren Capanna Marghe- 
rita kaum noch weiter zunahm. Im Jahre 1906 war dagegen 
seine Atmung in der Capanna Margherita eine wesentlich 


1) Proc. Roy. Soc. 28, 498. 
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frequentere gewesen. Kénnen wir also schon fiir dieselben 
Personen nicht einmal von einer gesetzmaBigen Wirkung des 
Héhenklimas auf die Atemfrequenz sprechen, so ist es natiirlich 
ausgeschlossen, zu erwarten, da8 sich eine fiir den Menschen 
iiberhaupt allgemeingiiltige GesetzmaBigkeit fiir das Verhalten 
der Atemfrequenz im Héhenklima werde ableiten lassen. 

Wir gelangen also auf Grund unserer neuen Beobachtungen 
auf Teneriffa zu einer-Bestaitigung jener Anschauung, die wir 
in unseren friiheren Veréffentlichungen aus dem damals vor- 
liegenden Material abgeleitet haben’). 

Die von R. F. Fuchs auf dem Monte Rosa beobachteten 
Perioden in der Atemfrequenz, die wir selbst auf dem Monte 
Rosa nie gesehen hatten, konnten wir auch auf Teneriffa, ob- 
wohl wir unser Augenmerk besonders darauf richteten, niemals 
nachweisen®). 


Die Atemtiefe. 


Nicht viel anders wie iiber das Verhalten der Atem- 
frequenz im Héhenklima mu8 das Urteil iiber das Verhalten 
der Atemtiefe lauten. Schon Mosso hat aus seinen Versuchen 
im Jahre 1894 den Schlu8 gezogen, da8 individuell recht be- 
deutende Unterschiede in bezug auf die Verinderung der Atem- 
tiefe im Héhenklima bestehen; dies wurde auch durch Zuntz 
und seine Mitarbeiter im Jahre 1901 bestitigt, da eine der 
damaligen Versuchspersonen (Loewy) selbst in 4560 m Hohe 
noch keine Vertiefung der Atmung gegeniiber den Werten, die 
aus der Ebene stammen, aufgewiesen hatte. Auch eine zweite 
Versuchsperson (Kolmer) zeigte auf dem Monte Rosa an- 
nihernd dieselbe Atemtiefe wie in Brienz — der Talstation. 
Merkwiirdigerweise wiesen 5 von 6 Personen, die auf dem 
Rothorn (2130 m) untersucht worden waren, in dieser Héhe 
eine geringere oder héchstens gleiche Atemtiefe auf wie in der 
Talstation, so daB also keineswegs angenommen werden kann, 
da8 das Héhenklima und die Luftverdiinnung als Reize wirken, 


1) Zuntz und Mitarbeiter in ,,Héhenklima und Bergwanderungen“, 
8. 312, und Durig und Mitarbeiter, Denkschr. d. Wien. Akad. 86, 353 ff. 
— Der Erklarungsversuch, welchen Hasselbalch und Lindhard fiir 
die von uns gefundene Konstanz der Atemfrequenz in verschiedenen 
Héhen gegeben haben, wird in der folgenden Abhandlung besprochen. 
2) Durig und Mitarbeiter, 1. c. 8. 364. 
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die gesetzmaBig zu einer Vertiefung der Atmung fiihren. 
Dieses schlieBt natiirlich nicht aus, daB manche Personen in 
Héhenstationen eine Zunahme der Atemtiefe aufweisen. Diese 
war z. B. bei Durig und seinen Mitarbeitern (mit Ausnahme 
Kolmers) ebenso wie seinerzeit bei Zuntz, Miller und Caspari 
und spater bei Fuchs ausgesprochen. Nachstehende Ubersichts- 
tabelle gibt einen Uberblick iiber das Verhalten unserer Atem- 
tiefe bei den Versuchen auf Teneriffa. Die Zahlen driicken 
die Atemtiefe in Kubikzentimetern (unreduziert) und zwar in 
Mittelwerten aus. 


Zuntz Durig Carriére 
Talstation . . . . 770 588 411 
auf dem Schiff . . 850 663 — 
Se Ss oe 540 582 
Alte Vista... . 681 713 648 


Bei Zuntz ist im Héhenklima diesmal in Kompensation 
der erheblichen Frequenzzunahme eine Abnahme der Atemtiefe 
zustande gekommen und zwar sowohl auf der Alta Vista wie 
in den Cajiadas, bei Durig kann man wohl von einer an- 
néhernden Konstanz sprechen, denn seine Atemtiefe in den 
Cajiadas ist dieselbe wie jene in Wien, und auch auf der Alta 
Vista steigt ihr Wert nicht viel iiber jene GréBe, die auf dem 
Schiffe und in Alagna (1190 m) bei ihm beobachtet wurde, wo 
656 com Atemtiefe bei ihm gefunden wurden. Die Schwankungen 
iibersteigen also bei ihm keine GréBe, die nicht durch ander- 
weitige Ursachen erklarlich ware, ohne daB auf eine spezifische 
Wirkung des Héhenklimas zuriickgegriffen werden miiBte. 

Nur Carriére weist eine Zunahme der Atemtiefe mit zu- 
nehmender Héhe auf, die derart ist, daB man daran denken 
kann, es sei kompensatorisch eine Steigerung der Atemtiefe 
ausgelést worden. Wenn sein Verhalten nicht auf psychische 
Beeinflussung der Atemmechanik zuriickzufiihren ist, so wiirde 
er sich also jener Gruppe von Menschen anreihen, die bis- 
her die Minderheit der beobachteten Personen vorstellt, bei 
der die Luftverdiinnung zur Vertiefung der Atmung AnlaBS 
gibt. Es ist wohl kaum nétig, darauf hinzuweisen, daB dem- 
nach derzeit keine Anhaltspunkte dafiir bestehen, die giinstige 
Wirkung der Hoéhenklimatherapie bei Lungenkranken auf eine 


Zunahme der Atemtiefe zuriickzufiihren. Es ist ja auch recht 
Biochemische Zeitschrift Band 39. 30 
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zweifelhaft, ob eine Vertiefung der Atmung wiinschenswert 
wire, da man gerade in jiingster Zeit durch Ruhigstellen der 
Lunge (Pneumothorax durch Stickstoffeinblasen) giinstige Heil- 
erfolge erzielt hat. 


Das Minutenvolum’). 


Die folgende Tabelle gibt einen Uberblick iiber die auf 
Teneriffa ermittelten Werte des beobachteten und reduzierten 


Minutenvolums. 
Zuntz Durig Carriére 


beob. red. beob. red. beob. red. 
Talstation . . . 5,00 4,64 6,21 5,83 5,64 5,11 
Schiff... . . 593 5,64 5,96 5,53 — — 
Cafiadas ... . 553 4,29 5,99 4,51 6,04 4,58 
Alta Vista . . . 6,97 4,49 7,75 4,86 8,44 56,23 
Capanna Margherita 8,02 4,45 9,09 4,90 os — 


Den Werten sind auch noch die Mittel der Volumina, die 
Zuntz und Durig auf dem Monte Rosa atmeten, angefiigt. 
Einheitlich bei allen ist auf der 3160 m hohen Alta Vista eine 
Steigerung des beobachteten Volumens ausgesprochen, was mit 


unserer friiheren Angabe, daB in 3000 m Hohe bereits in der 
Mehrzahl der Fille eine Zunahme der Ventilation stattfindet, 
gut iibereinstimmt. In der Hohe der Caiiadas war die Zu- 
nahme, wenn man eine solche bei Zuntz und Carriére ab- 
leiten will, zum mindesten eine recht geringfiigige. 

Die reduzierten Volumina, die Zuntz und Carriére 
atmeten, sind fiir die Talstation und die Alta Vista recht gleich- 
artig — es wurde also die Ventilation in dem MaBe verstarkt, 
da8 annahernd gleich groBe Mengen von Sauerstoff der Lunge 
zugefiihrt wurden. Es ist in dieser Hinsicht gewi8 nicht un- 
interessant zu sehen, daB bei Zuntz das pro Minute geatmete, 
reduzierte Volum in Berlin wie in den Cajiadas, auf der Alta 
Vista und in der Capanna Margherita fast genau gleich groB 
war, seine Atmung ist also in der Ebene gewi8 keine Luxus- 
atmung. Bei Durig lauten die Werte von den Caiiadas, von 
der Alta Vista und der Capanna Margherita ganz analog, nach 
einer anfainglichen Verminderung beim Ubergang~in eine Héhe 

1) Eine ausfiihrliche Zusammenstellung der beobachteten Atem- 
volumina bei Durig, 1. c., 8. 382. 
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von 2160 m wurde die Ventilation weiterhin dem Druckabfall 
entsprechend gesteigert. Durch die VergréBerung der geatmeten 
Minutenvolumina wurde also im groBen und ganzen dem Druck- 
abfall entgegengearbeitet. Dieses Verhalten darf aber keines- 
wegs als ein ganz allgemein gesetzm&Big ausgebildetes an- 
gesehen werden, denn bei einer groBen Zahl der bisher unter- 
suchten Menschen vermochte die Ventilationssteigerung, wenn 
eine solche iiberhaupt auftrat, den Druckabfall von der Ebene 
zur Héhenstation nicht zu kompensieren; es bleibt also wiederum 
die Individualitaét ein wichtiger Faktor, der das Verhalten des 
Atemvolumens bestimmt. 


Die alveolare Tension. 


Wenn man die GréBe der alveolaren Sauerstoff- und 
Kohlenséuretension angeben soll, so kann man entweder zur 
Ermittelung der Gasspannungen den sog. direkten Weg ein- 
schlagen (Haldane), indem man sofort nach einer Inspiration 
exspiriert bzw. am Ende einer gewdéhnlichen Exspiration eine 
Probe aus der Exspirationsluft entnimmt, analysiert und aus 
dem Mittel der Analysen den mittleren Gehalt der Lungenluft 


an Kohlenséure und Sauerstoff bzw. den mittleren Wert der 
Tensionen berechnet, oder aber man fiihrt den Wert des schad- 
lichen Raumes ein, wie dies Bohr, Loewy und Zuntz getan 
haben und berechnet unter der Voraussetzung, daB der schid- 
liche Raum mit unverainderter AuBenluft gefiillt sei, auf in- 
direktem Wege die Gasspannungen. 

Es kann wohl keiner der beiden Wege als ideal bezeichnet werden, 
um so mehr wir auf Grund der neuen Beobachtungen Siebecks'*) 
einraumen miissen, daB die GréBe des schiadlichen Raumes keine 
konstante ist und beeinfiuBt wird durch die sogenannte Mittellage bei 
der Atmung. 

Schon im Respirationsversuch zeigte sich unter sonst absolut 
gleichen Bedingungen deutlich, daB geringfigige Anderungen in der 
Atemmechanik, denen wir uns nur bei Einhaltung peinlichster Ruhe 
zu entziehen vermdégen, bereits ganz betrichtliche Verschiebungen in 
der Alveolartension herbeifiihren. Es ist also naheliegend, anzunehmen, 
daB die Probenahme aus den zwei einzelnen Atemziigen, die die Ver- 
suchsperson bei Haidanes Methode selbst ausfiihren mu8, zu einer 
Verschiebung der Werte fihren diirfte. Die Versuche iiber die Be- 
stimmung der Alveolartension nach der direkten Methode, die wir an 
uns selbst ausfiihrten, haben diese Anschauung nur bestarkt. 

3) Zeitschr. £. Biol. 55, 281. 
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Was nun die indirekte Methode betrifft, so wurde durch Siebeck 
nachgewiesen, was tibrigens schon von Loewy angegeben wurde'), da& 
man nicht annehmen diirfe, daB der sich nicht am Gaswechsel be- 
teiligende schidliche Raum, der nach Loewy mit ca. 140 ccm anzusetzen 
ist, mit reiner AuBenluft gefiillt ist, sondern daB das Gas, das ihn er- 
fillt, sauerstoffirmer und CO,-reicher als die atmospharische Luft ist. 
Bei der Ausatmung wird der Luft des schidlichen Raumes aber auch 
noch reichliche Lungenluft zugemischt, weil der Achsenstrom sich in den 
Bronchien schneller bewegt als die wandstindigen Schichten, so daB erst 
dann, wenn etwa 350 ccm Luft bei einer Atmung von 780 ccm ausgeatmet 
sind, reine Lungenluft erscheint, der keine Reste unverainderter Inspirations- 
luft mehr beigemengt sind (Siebeck). Hierauf beruht wohl der Umstand, 
daB bei der Ausfiihrung der Bestimmung nach der direkten Methode 
Haldanes nicht allzu selten das am Beginne der Exspiration entnommene 
Gas héhere CO,-Werte aufweist als das aus dem Ende einer nicht ver- 
zdgert und tief genug ausgefiihrten Exspiration. Nichtsdestoweniger er- 
gibt sich aber bei ruhiger Atmung doch ein schiadlicher Raum, der mit 
rund 140 com?) — also dem Werte Loewys — anzusetzen ist; es 
scheinen aber Personen vorzukommen, die einen wesentlich geringeren 
schadlichen Raum aufweisen, jedenfalls wird dieser aber unter dem Ein- 
fiusse der Bronchialmuskulatur nicht unwesentlich veranderlich sein. 
Durch Verainderung der Mittellage vermag die GréBe des schiadlichen 
Raumes fast um das Doppelte (109 bis 206 com) zu schwanken, wodurch 
dann die Berechnung der alveolaren Tension auf Grund der indirekten 
Methode bei flacher Atmung wenigstens recht unsicher wiirde. So ge- 
waltige Verainderungen der Mittellage, wie sie in den Versuchen Siebecks 
bei _,,heftigster“ Arbeitsdyspnoe oder bei kiinstlich erzeugter niederer 
Mittellage vorlagen, diirften unter den gewdhnlichen Bedingungen des 
Respirationsversuches — insbesondere aber im Ruherespirationsversuch 
nicht in Betracht kommen: immerhin ist aber ein gewisser Einflu8 dieser 
Verhiltnisse beim Atmen unter vermindertem Luftdruck nicht aus- 
zuschlieBen, wenn wir auch derzeit iiber das Verhalten der Mittellage 
im Héhenklima noch nicht unterrichtet sind. Es ist daher nétig, die 
Werte fiir die alveolare Gasspannung mit einer gewissen Reserve wieder- 
gugeben. Wie an anderem Orte bereits angefiihrt*), fallt jedoch auch 
eine recht betrichtliche Anderung des schiadlichen Raumes bei der Be- 
rechnung der alveolaren Spannung nicht allzu schwer in die Wagschale; 
selbst in dem Versuchsbeispicle Siebecks, in dem ein Unterschied im 
schadlichen Raum von 140 gegeniiber 180 com angenommen wurde, 
wiirde der Wert fiir die Sauerstofftension in der Lunge zwischen 62 und 
66 mm schwanken, also in Grenzen, die wir auch in unmittelbar an- 
einander anschlieBenden Beobachtungen sehen kénrien. 


1) Loewy, Arch. f. d. ges. Physiol. 58, 416. 
2) Siebeck, Skand. Arch. 25, 86. 
%) Durig, 1. c., S. 418. 
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Die Erklarung Siebecks, daB auf diesem Umstande die Unter- 
schiede in den Werten, die nach der direkten und indirekten Methode 
bestimmt werden, beruhen, ist wohl nicht ohne weiteres anzuerkennen, 
denn es zeigt sich, daB an ein und derselben Person in der Ebene unter 
sonst gleichen Bedingungen nach beiden Methoden dieselben Werte 
gefunden werden. Auch die Annahme Siebecks, daB die alveolare 
CO,-Tension bei der Arbeit aus diesem Grunde in den Versuchen Hal - 
danes héher, nach der Zuntzschen Methode niedriger als in Kérperruhe 
gefunden wurde, ist wohl nicht stichhaltig, wenn man beriicksichtigt, daB 
bei Durig und seinen Mitarbeitern, bei denen die Tension nach der Loewy - 
schen Methode berechnet wurde, die CO,-Spannung bei der Arbeit ebenfalls 
stindig héher als in Ruhe war; dasselbe fand sich tibrigens unter den 
Mitarbeitern von Zuntz bei Miller. Hier handelt es sich wohl még- 
licherweise um Unterschiede, die durch die verschiedene Atemmechanik 
der Kraftigen und der weniger Herzstarken bedingt sind. Im iibrigen 
sei jedoch nochmals betont, daB man das Atmen durch die Gasuhr 
wahrend des Marschierens keinesfalls als ein unbehindertes, normales 
ansehen darf, weshalb derartige Beobachtungen von uns ja ausschlieB- 
lich als Vergleichswerte angesehen wurden, die es erméglichen, das Ver- 
halten verschiedener Versuchspersonen unter sonst gleichen Grund- 
bedingungen im Versuche miteinander zu vergleichen. 

Die Mittelwerte fiir die alveolare Tension in Kérperruhe 


lauten folgendermaBen (mm Hg): 


Sauerstofftension 
Zuntz Durig Carriére 
Talstation ... 103,0 110,5 95,3 
Sime. os “See 113,9 a 
Caiiadas .... 80,7 78,9 74,0 
Alta Vista ... 71,1 70,1 69,0 


Kohlensaéuretension 
Zuntz Durig Carriére 
Talstation ... 35,0 33,8 45,7 (!) 
a ea 31,0 29,5 _— 
Cafiadas .... 28,1 29,1 34,5 
Alta Vista .. 22,7 23,8 24,6 


Auffallend ist bei diesen Beobachtungen die hohe Sauer- 
stoff- und niedrige Kohlenséuretension wahrend der Seefahrt 
in den Versuchen von Zuntz und Durig. Beide Werte er- 
klaren sich aus der in den Zahlen fiir das Atemvolumen aus- 
gedriickten maBigen Uberventilation gegen die Norm, sprechen 
also fiir eine ,,Luxusatmung“ auf dem Schiffe. Sollten wir 
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annehmen, da8 die Erhéhung des Sauerstoffdruckes nur kiinst- 
lich dadurch vorgetéuscht wurde, daB der schidliche Raum 
durch unsere Konstante um so viel zu niedrig angesetzt und 
da8 dadurch die hohe Tension vorgetéuscht wurde, so miiBte 
man, um sich das Zustandekommen des Wertes fiir die Sauer- 
stofftension erklaren zu kénnen, bei Zuntz einen schadlichen 
Raum von 326 ccm annehmen, einen Wert, den man ohne 
weiteres als ganz unmdglich bezeichnen kann. Bei Durig ist 
die Steigerung der O,-Tension zwar nicht so bedeutend, immer- 
hin ist sie jedoch vorhanden. Vorlaufig ist jedoch wohl nicht 
zu sagen, ob dieser Befund ein gesetzmaBiger ist, der mit der 
Wirkung des Seeklimas etwas zu tun hat, oder ob es sich nur 
um eine zufallige Uberventilation bei uns beiden handelt. Zum 
Vergleich mit den Werten, die auf Teneriffa gefunden wurden, 
werden wir deshalb zweckmaBiger bei Durig und Zuntz die 
Resultate der Versuche, die in Wien und Berlin ausgefiihrt wurden, 
heranziehen. Diesen gegeniiber sieht man bei uns beiden ein 
Absinken des Sauerstoff- und CO,-Druckes in der Lunge in 
gréBerer Hohe, wie wir es schon auf dem Monte Rosa be- 
obachtet hatten. 

Bei Zuntz hatte die CO,-Spannung in seinen Alveolen in 
Zermatt (1600 m) 30,9, in der Bétempshiitte (2990 m) 25,1 mm 
betragen, hieraus kommt man durch Interpolation zu einem 
Werte, der sehr gut mit jenem von den Caiiadas stimmt. Fiir 
die héhere Station stehen sich gegeniiber: 

CO,-Tension 0O,-Tension 
Alta Vista (3160m) . . . 22,6 71,1 
Col d’Olen (2865 m)... 24,4 68,7 


Die Werte liegen sich also ziemlich nahe; die Ventilation 
auf der Alta Vista war aber unbedingt ausgiebiger als jene 
auf Olen, wozu vielleicht die Ausfiihrung der Versuche im Freien 
beigetragen hat. 

Bei Durig entsprechen sich folgende Zahlen: 

CO,-Tension 0O,-Tension 
Cafiadas (2160m). ... 29,4 ~.79,1 
Col d’Olen (2860m)... 28.9 63,7 
Alta Vista (3260m) ... 23,4 70,1 
Monte Rosa (4560m) .. 19,6 57,2 





Wirkung des Héhenklimas auf Teneriffa. 457 


Die Ubereinstimmung ist also nur eine teilweise, im ganzen 
gelangt man aber doch zur Uberzeugung, daB auf dem Pik von 
Teneriffa durch reichlichere Ventilation die Tension des Sauer- 
stoffs héher, jene der Kohlenséure niedriger geriickt worden ist 
als in gleicher Héhe auf dem Monte Rosa; dieses Resultat steht 
in einem gewissen Einklang mit der Angabe von Marcet, nach 
der er und sein Fiihrer auf Teneriffa reichlicher ventilierten als 
in der Schweiz. Es wird jedoch nicht angangig sein, dafiir 
die héhere Temperatur bei den Versuchen auf Teneriffa ver- 
antwortlich zu machen, da wir einerseits aus den Versuchen 
A. Loewys'), anderseits aus unseren eigenen Untersuchungen 
wissen, daB so geringe Temperaturunterschiede, wie sie zwischen 
der Lufttemperatur zur Zeit der Versuche auf Col d’Olen und 
in der Alta Vista bestanden, zur Erklarung nicht ausreichen. 

Eine besondere Stellung nimmt Carriére ein. Bei ihm 
ist die Kohlensiurespannung in Orotava (am Meere) so hoch 
und die Sauerstoffspannung so niedrig, wie wir dies in einer 
Talstation noch nie beobachteten. Das Absinken der Sauer- 
stoff- und Kohlenséurespannung in den Cajiadas und auf der Alta 
Vista entspricht demjenigen, das wir bei uns selbst beobachteten. 

Die Ursache fiir das Zustandekommen der ganz auffallenden, 
bei ihm in Orotava beobachteten Werte ist nicht geklart. Da 
die einzelnen Beobachtungen untereinander gut iibereinstimmen, 
ist ein Fehler nahezu ausgeschlossen. Eine wertvolle Bestatigung 
findet sich aber in den Alveolartensionswerten, die Dr. Douglas 
nach der Haldaneschen Methode an Carriére bestimmte. 
Douglas fand in Orotava bei Carriére 44,35 mm CO,-Span- 
nung, was mit dem Mittel unserer Versuche (45,7 mm) recht gut 
stimmt. 

Auch der bei Durig nach dem Aufstiege auf die Alta 
Vista von Douglas bestimmte Wert der alveolaren Tension 
deckt sich recht gut mit Werten, wie sie bei Durig auf dem 
fast gleich hohen Col d’Olen gefunden wurden. 

Douglas fand: 


30,3 mm CO,- und 61,2 mm O,-Tension, 
gegeniiber 
28,9 ” ” ” 63,9 + Bd ” 


die wir auf Col d’Olen ermittelt hatten. 
1) Arch. f. d. ges. Physiol. 46, 189. 
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In guter Ubecreinstimmung stehen auch die nach den beiden 
Methoden von Douglas, bzw. von uns an Zuntz gefun- 
denen Werte fiir die Tension in den Cajiadas. Es stehen sich 
gegeniiber folgende Tensionswerte: 


Haldanesche Methode Unsere Methode 
(Zuntz-Cajiadas) 29,5 81,0 28,2 80,7 


Diese Ergebnisse sprechen dafiir, daB unter den gegebenen 
Bedingungen die indirekte wie die direkte Methode auf richtigen 
Voraussetzungen aufbauen. Nichtsdestoweniger weichen aber 
die tibrigen Beobachtungen, die auf der Alta Vista an Zuntz 
und Durig ausgefiihrt wurden, in ihren Resultaten recht stark 
voneinander ab, je nachdem die eine oder andere der beiden 
Methoden zur Bestimmung der Tension verwendet wurde. 

Es stehen sich gegeniiber in mm Hg-Tension folgende 
Werte bei 


Alta Vista 
Zuntz Durig 


nach Haldane nach Loewy nachHaldane nach Loewy 
QO, ©O, O, CO, O, OO, O, OO, 
60,16 28,0 71,1 22,7 61,2 30,3") 70,1 23,8 


Hier liegt also die Sauerstofftension bei Bestimmung nach 
der Haldaneschen Methode erheblich niedriger als nach der 
Berechnung iiber den schadlichen Raum, die Koblenséuretension 
wesentlich héher. 

Da sich unsere Versuche auf etwa 20 Minuten erstrecken und die 
Gasuhr die verlaBliche Kontrolle iiber die GleichmaBigkeit der Atmung 
bietet, ist ein Fehler bei der Methode nur dadurch méglich, daB der 
schidliche Raum ein vollkommen anderer gewesen ware als jener, den 
wir in Rechnung stellten. Wir kénnen wieder versuchen, diesen zu be- 
rechnen; nach unserer Annahme miiBte er viel zu klein gewesen sein. 
Nehmen wir an, da in der Tat bei Durig die alveolare Gasspannung 
der Kohlensiure auf der Alta Vista 30,3 mm, die Spannung des Sauer- 
stoffs 61,2 mm betragen habe, so ergibt sich bei einem Drucke von 
519 — 47 mm = 472 mm ein Prozentgehalt der Lungenluft von 6,42°/, CO, 
und 13,0°/, O,. Da der Prozentgehalt der Exspirationsluft an CO, in den 
Respirationsversuchen von Durig bei einer Atemtiefe von 713 ccm im 


1) Die Gasprobe wurde nach der Ankunft auf der Alta Vista, nach 
dem Aufstieg von den Cafiadas (in 2 St, 15 Min.) entnommen, ist also darum 
nicht vollkommen vergleichbar. 
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Mittel 3,93°/, betrug!), miiBte der schidliche Raum 277 com betragen 
haben. Immerhin kann dabei der Einwand zu Recht bestehen, daB die 
Mittellage nach dem etwas raschen Anstieg zur Alta Vista, wie in den 
Versuchen Siebecks nach Arbeitsleistung, weeentlich verlagert gewesen 
und dadurch in der Tat unser Wert fiir den schidlichen Raum erheb- 
lich zu niedrig ausgefallen sei; dieser Einwand kann aber fiir die Ver- 
suche an Zuntz nicht gelten, bei dem den Tensionsbestimmungen nach 
beiden Methoden Kérperruhe vorangegangen war. Der Mittelwert fiir 
den Prozentgehalt der Exspirationsluft bei Zuntz auf der Alta Vista 
betrigt 3,73°/,, die mittlere Atemtiefe 681; nimmt man nun an, seine 
alveolare Kohlensiurespannung wire nicht, wie sich aus unseren Ver- 
suchen ergab, 22,7, sondern 28,0, wie nach Haldane bestimmt, gewesen, 
so miBte auch sein ,,schidlicher Raum“ 253 ccm betragen haben. Das 
Schwergewicht des Unterschiedes liegt also auf der Inrechnungstellung 
des schidlichen Raumes. Es ist auffallend, daB bei den unter ver- 
schiedenen Grundbedingungen (Ruhe bei Zuntz, nach Arbeit bei Durig) 
ausgefiihrten Beobachtungen in beiden Fallen der schidliche Raum um 
rund 100 ccm, d. i. um 65°/,, zu klein angenommen worden sei. Soll 
die Haldanesche Methode zu hohe Werte gegeben haben, so wiirde dies 
zur Voraussetzung haben, daS der Prozentgehalt der am Beginn und 
am Ende der Exspiration ausgeatmeten Luft ein zu hoher gewesen wire, 
d. h. durch die Modifikation der Atmung wahrend der Probenahme 
miBte ein zu hoher Mittelwert fiir die Zusammensetzung der Exspirations- 
luft bestimmt worden sein. Diese Méglichkeit ist nun zu einem Teile 
einzuraumen, und zwar schon darum, weil es bei der Bestimmung nach 
dieser Methode nicht allzu selten vorkommt, da8 der CO,-Wert der ersten, 
am Beginn der Exspiration entnommenen Probe ein héherer ist als jener 
der Probe am Schlusse der Exspiration. Stellen wir die Mittel der CO,- 
Prozentgehalte, die in der Alta Vista gefunden wurden, einander gegen- 
tiber, so lauten diese: 
Zuntz Durig 

6,42 

4,98 

1,44°/, 0 


Es ist ganz ausgeschlossen, daB diese Differenz etwa nur durch eine 
Verzégerung der Atmung bei der Entnahme der beiden Proben nach 
Haldane zu erklaren wire, denn selbst dann, wenn bei der Probeentnahme 
5 Sekunden lang die Atmung verzégert worden wire, waren wahrend 
dieser Zeit nur etwa 15 com CO, produziert worden und der Prozent- 
gebalt der Lungenluft nur um héchstens 0,5°/, gestiegen. Anders liegt es 
allerdings, wenn man die sehr naheliegende Annahme macht, da schon 
einige Zeit vor Entnahme der analysierten Probe der Exspirationsluft 


1) Unmittelbar nach forciertem Gehen (s. oben) betrug der Prozent- 
gehalt der Exspirationsluft 3,96°/, CO,, war also ganz analog jenem, der 
in den Ruheversuchen ermittelt wurde, 
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die Atemmechanik nicht ganz normal war. Um den grofSen Einfiu8, 
den eine Modifikation der Atmung auf die alveolare Tension ausiiben 
muB, zu erlautern, betrachten wir nachfolgende zwei Beispiele. Nehmen 
wir die Gasprobe, die Douglas von Durig auf der Alta Vista unter- 
suchte; sie lautet: 30,3 mm gegen 23,8 mm CO,-Tension im Mittel unserer 
Versuche. Es wurden diese Werte genommen, weil sie am weitesten 
auseinander liegen, um zu zeigen, eine wie geringfiigige Modifikation der 
Atmung so weitgehende Unterschiede in der alveolaren Kohlensiure- 
tension zu erzeugen vermag, wahrend wir gewaltige, in das Unmdgliche 
reichende Veranderungen des schiidlichen Raumes hitten annehmen 
miissen, um auf Grund derselben zu einer Erklérung fiir die Divergenz 
der Resultate zu gelangen. 

Im Versuche Nr. 103 von Durigauf der Alta Vista berechnen wir die al- 
veolare CO,-Tension zu 24,2 mm, bei 7,641 1 Minutenventilation und 11 Atem- 
ziigen pro Minute und 4°/, CO, in der Exspirationsluft. Gehen wir von 
der Annahme aus, daB der schidjiche Raum 150 ccm betragen habe, 
oder setzen wir einen héheren oder einen niederen Wert ein, so ist dies 
fiir unsere Betrachtung ziemlich einerlei; sicherlich diirfen wir aber vor- 
aussetzen, daS der ,,schiidliche Raum“ unter sonst vollkommen gleich- 
bleibenden Bedingungen gleichgroB bleibt, auch wenn wir die Atmung 
so modifizieren, wie im folgenden ausgefiihrt. 

1. Wiirden die 7,641 1 anstatt in 11 Atemziigen in 19 Atemziigen 
geférdert worden sein, wahrend die CO,-Produktion pro Minute un- 
verandert geblieben wire und nach wie vor 4°/, CO, in der Exspirations- 
luft erschienen waren, so wiirde bei 150 ccm schidlichem Raum, also 
unter gleichen Bedingungen, wie wir sie in unseren Versuchen voraus- 
setzten, die Tension jetzt von 24,2 bereits auf 30,1 mm gestiegen sein. 

2. Lassen wir die Atemfrequenz konstant (11 Atemziige pro Minute), 
atmen aber etwas modifiziert, indem wir den spontanen Reiz auf das 
Atemzentrum auch nur ein klein wenig hemmen, und es sinke die Venti- 
lation z. B. von 7,64 1 auf 6,411, was recht wohl médglich scheint. Nun 
wiirde der CO,-Prozentgehalt der Exspirationsluft auf 4,77°/, (also um 
0,77°/9) angestiegen sein (es wire dann die gleiche Menge von 188 com CO, 
pro Minute ausgeschieden worden). Auch diese Modifikation geniigt, um 
beim selben schidlichen Raum ebenfalls aus 24,2 mm 30,3 mm CO,-Ten- 
sion zu erzeugen! Wir haben hier der Einfachheit halber die Annahme 
gemacht, daB die CO,-Ausscheidung pro Minute bei der Anderung der 
Atemmechanik unverindert bleibe; faktisch wird sie natirlich infolge der 
héheren Kohlenséurespannung in den Alveolen abnehmen. Dieser Um- 
stand beeinfluBt aber nicht die Giiltigkeit der eben gegebenen Erklarung, 
er verschiebt nur die Zahlenverhaltnisse. WNatiirlich gibt es innerhalb 
dieser beiden Grenzen, konstantes Minutenvolum, Verinderung der Zahl 
der Atemziige — und konstante Zahl der Atemziige, verringertes 
Minutenvolum, eine ganze Summe von Ubergiingen. Es wird aber jeden- 
falls an der Hand der beiden Beispiele verstindlich sein, da8 es wohl 
schwer einen Menschen geben diirfte, der unter willkirlicher Kontrolle 
und absichtlich willkirlicher Einstellung seiner Atmung das Atemvolum 
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pro Atemzug auf 100com genau der normalen, unbeeinfluBten Atmung 
anzupassen verméchte oder die Zahl der Atemziige ganz jener bei un- 
befangener Atmung gleich machen kénnte, um so mehr, als die Art des 
Versuches mit der Probenahme wihrend einer rasch ausgefiihrten Ex- 
spiration und am Ende einer gewéhnlichen Exspiration geradezu zu einer 
Verainderung der Atmung verleitet. Dieselben Erwigungen gelten fiir 
die Sauerstofftensionen. 

Wir kommen so zu der Erkenntnis, daB eine ganz gut még- 
liche Veranderung der Atmung die Werte der Gastension in der 
Lunge schwerwiegend verandern kann, weshalb der langedauernde 
Versuch, in dem die Tension anstatt aus 2 Atemziigen aus deren 
hundert und mehr berechnet wird, immerhin die gréBere Gewahr 
fiir richtige Werte geben diirfte. Da8 in der Héhe die nach 
Haldane entnommene Gasprobe leichter zu groBe CO,-Werte 
aufweisen diirfte als in der Ebene, ist nach der Art der Ent- 
nahme und unter den Bedingungen ungiinstigerer Sauerstoffver- 
sorgung bei niedriger CO,-Spannung in der Lunge recht wahr- 
scheinlich. K6nnen wir nun andererseits auch die Méglichkeit 
nicht abstreiten, daB unsere Werte durch die Annahme eines 
zu kleinen ,,schidlichen Raumes‘‘ in groSer Hohe zu niedrig 
ausgefallen sind, so méchten wir aber doch keineswegs ein- 
raumen, daB die GréBe des schadlichen Raumes auf rund 260 ccm 
gestiegen sei. Andererseits ist aber auch kaum zu bestreiten, 
da8 vieles dafiir spricht, daB die CO,-Tensionswerte nach Hal- 
dane in der Héhenstation zu groB ausgefallen sein diirften. 
Eine Entscheidung in der Frage wird wohl erst dann fallen, 
wenn Bestimmungen iiber die GréBe des schadlichen Raumes 
und iiber die Mittellage in Héhenstationen ausgefiihrt sein werden. 
Der Umstand, da8 in 2260 m Hohe in den Cajiadas die nach 
beiden Methoden bestimmten Werte sich nahezu vollkommen 
decken, spricht dafiir, daB in dieser Héhe zum mindesten noch 
keine Veranderung der Mittellage und des schadlichen Raumes 
sich ausgebildet hat. Um so weniger ist anzunehmen, dab 
dann, wenn ein Anstieg um 2200 m, wie von Orotava zu den 
Caiiadas die Mittellage nicht andert, ein Emporsteigen um weitere 
1000 m eine so gewaltige, sprunghaft einsetzende Verainderung 
der Mittellage oder der Innervation der Bronchialmuskeln zur 
Folge haben soll. Uber die alveolare Tension in unseren Ver- 
suchen nach und wahrend intensiver Belichtung wird spiter 
berichtet werden. 





A. Durig und N. Zuntz: 


Der Erhaltungsumsatz. 


Unsere urspriingliche Absicht, in den Héhenstationen auf 
dem Pik von Teneriffa die GréBe des Erhaltungsumsatzes unter 
der Einwirkung des Héhenklimas, aber losgelést von der Wir- 
kung niederer Umgebungstemperatur zu studieren, ist eigent- 
lich nicht zur Ausfiihrung gekommen, denn unsere Beobach- 
tungen wurden am Morgen bei ebenso niedriger Temperatur wie 
in der Capanna Margherita und bei noch niedrigerer Temperatur 
als auf Col d’Olen angestellt. In der Nacht war es ebenso 
kalt gewesen wie in der Eisregion, ja in unserem Schlafraum 
war die niedrigere Temperatur auf Teneriffa noch wesentlich 
empfindlicher gewesen als dort, da in der gut warmeisolierten 
Hiitte auf dem Monte Rosa in einer traulichen Holznische des 
Arbeitsraumes das ,,Bett‘‘ nie so auskiihlte wie auf Teneriffa, 
wo der eisige Wind zwischen Blech und Eternit hindurchpfiff, 
oder bei den 10 eisernen fast mannshohen Fensterrahmen un- 
gehinderten Eingang fand. Zudem war das eiserne Bettgestell 
und der Zementboden gerade danach angetan, fiir griindliche 
Warmeentziehung zu sorgen, um so mehr, als eine nicht ver- 
schlieBbare Ventilationséffnung im Uberboden fiir griindliche 
Luftzirkulation wahrend der Nacht sorgte. Zuntz schiitzte 
sich offenkundig zu wenig vor Warmeverlust wahrend des 
Schlafes, denn seine Koérpertemperaturen waren am Morgen 
niedrig, wahrend Durig unter der niedrigen Temperatur nicht 
zu leiden hatte. Carriére schlief in dem warm geheizten und 
vertaéfelten Schlafraum des zweiten Observatoriums, das als 
Wirtschaftegebiude dient. Auf der Alta Vista schliefen wir, mit 
reichlich Decken versehen, zum Teil in unseren Kleidern in 
der primitiven Hiitte, in der*es aber kaum jemals so kalt 
wurde wie im Laboratorium der Cafiadas. Wenn auch der Wind 
durch die roh geschichteten Lavawande noch fihlbar hindurch- 
blies, so war doch die einzige Tiir und das winzige Fensterchen 
gut zu verschlieSen und der Raum leidlich warm zu erhalten. 
Diese Bemerkungen konnten wegen der folgenden Besprechung 
unserer Respirationsversuche nicht umgangen werden. Diese 
stellten nach dem Gesagten ein eigentiimliches Mittélding zwischen 
unseren friiheren Beobachtungen vor. Da die Tagestempera- 
turen auf Teneriffa wahrend der Dauer des Sonnenscheines 
ziemlich hohe waren, lebten wir zur Nachtzeit unter dem Ein- 
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flu8 gréBerer Kilte als auf dem Monte Rosa oder in den Winter- 
versuchen in Wien und auf dem Semmering, unter Tags jedoch 
unter Verhialtnissen, die nahezu Sommerversuchen in Wien ent- 
sprachen. Die eigens zur Feststellung des Einflusses der Jahres- 
zeit auf den Erhaltungsumsatz') ausgefiihrten Versuche des 
einen von uns beiden hatten keinen Einflu8 des Sommer- oder 
Winterklimas erkennen lassen, es war daher nicht uninteressant 
zu erfahren, wie dieser tagliche Wechsel zwischen nichtlichem 
Winter und unter Tag auftretenden Sommertemperaturen auf 
den Erhaltungsumsatz einwirke. Es ist vielleicht auch nicht 
iiberfliissig zu erwaihnen, daB Durig dabei genau so gekleidet 
war wie bei den damaligen Versuchen in Wien und auf dem 
Semmering. Als Kennzeichen fiir die Héhe der Verbrennungs- 
vorgange seien die Mittelwerte fiir den Sauerstoffverbrauch im 
Ruheversuche angefiihrt. 


ecm O, pro Minute verbraucht 
Zuntz Durig Carriére 


Berlin (Wien) . . 235,8*) 214,5 — 
Orotava.... — -— 253,3 
ee... + wow Be ee — 


Cafiadas. . . . 218,0 227,0 263,9 
Alta Vista. . . 219,7 237,1 262,7 


Die Zahlen zeigen vor allem anderen die merkwiirdige Tat- 
sache, da8 Zuntz sowohl in den Cajiadas wie auf der Alta 
Vista einen geringeren Sauerstoffverbrauch hatte als in Berlin 
und wiahrend der Seefahrt. Nun wurde im Vorhergehenden 
ausgefiihrt, daS Zuntz wahrend der Nacht erheblich abkihlte, 
es besteht daher wohl die Berechtigung anzunehmen, da8 die 
durch niedrige Kérpertemperatur herabgesetzte Reaktions- 
geschwindigkeit zu einer Einschrankung der Verbrennungsvor- 
gange im Koérper gefiihrt habe, da Zuntz Muskelspannungen 
und Muskelzittern wahrend des Versuches volikommen vermied. 
Wir wissen ja aus den klassischen Versuchen Loewys und 
Johanssons, daS Warmeentziehung, die beim Warmbliiter 
nicht durch eine gesteigerte Warmeproduktion infolge erhdhter 
Muskeltatigkeit kompensiert wird, zu keinem Steigen, sondern im 
Gegenteil zu einem Sinken der Verbrennungsvorgange fiihrt. 


1) Denkschr. d. Wiener Akad. 86/1, 127. 
*) Mittel der in Tabelle III, S. 429 zusammengestellten Reihen. 





464 A. Durig und N. Zuntz: 


Speziell bei Zuntz liegen hieriiber eine Anzahl Versuche vor. Im 
Winter 1903 unterzog er sich einer Reihe von Niichternversuchen im 
Laboratorium, die ungewohnlich niedrige Werte bis herunter zu 212,2 com 
O-Verbrauch pro Minute lieferten!); das Mittel von 6 Versuchen betrug 
225,1 ccm. Da infolge der Fahrt zum Laboratorium die Kérperperipherie 
stark abgekiihlt und die Haut blutleer war, ohne daB jedoch die im Rectum 
gemessene Temperatur subnormal war, wurde diesem Umstande die Herab- 
setzung des Umsatzes zugeschrieben und zur Kontrolle an zwei ver- 
schiedenen Tagen Versuche in der Wohnung im Bett bei behaglichem 
Warmegefiihl ausgefiihrt, die den Mittelwert 237,4 ccm lieferten, trotzdem 
die Lungenventilation nur 4,851 betrug, gegen 4,991 bei den Labora- 
toriumsversuchen. 

Noch beweisender sind die Versuche, in denen Z. sich absichtlich 
starken Abkiihlungen und Erwarmungen unterzog?). Sie lieferten folgende 
Werte des O-Verbrauchs: 


1. Bekleidet, behaglich warm . . es 
2. Nackt, Kalte nicht umangenehm ... -. 248,4 
Ebenso, unbequeme Lage - 265,8 

3. Besprengung mit kaltem Wasser 248,4 
Fortsetzung, Kaltegefiihl 221,2 

. Wieder bekleidet, Haut noch kalt 236,9 
. Bekleidet, Mittel von zwei Versuchen . . . 243,1 
. Sofort nach dem Entkleiden 248,4 








. Indifferentes Sitzbad von 36,3° 235,4 
. Bad bis 38° erwirmt 245,3 
. Bad auf 30,2° abgekihlt 215,8 


4 
5 
6 
7. 13 Minuten spiter; Haut kithl ... -. . 222,2 
8 
9 
0 
1. Bad auf 28,5° abgekiihlt. ....... =. 200,4 


Durig zeigt schon in den Cajiadas und ebenso auf der 
Alta Vista eine Erhéhung der Verbrennungsvorginge, die jener 
gleichzusetzen sein diirfte, die bei Zuntz und seinen Mitarbei- 
tern im Jahre 1901 bereits in geringer Héhe angedeutet war 
und die sich auch bei Durig und Frau Durig auf der Sporner- 
alp, bzw. bei Durig und Reichel auf dem Semmering (1000 m) 
als voriibergehende Erscheinung gezeigt hatte*). Auch bei 
Carriére ist die Steigerung der Verbrennungsvorgiange in den 


1) Durig und Zuntz, Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1904, 423, 
Tabelle I C. 

*) Loewy, EjinfluB der Abkiiblung. Arch. £. d. ges. Physiol. 
46, 216 ff. 

3) Auch Fuchs fand auf Col d’Olen eine Steigerung des Sauerstoff- 
verbrauches gegeniiber Erlangen. 
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Caiiadas und auf der Alta Vista erkennbar und es kann ver- 
mutet werden, daB Carriére eine noch ausgesprochenere Steige- 
rung gezeigt hatte, wenn nicht die allma&hliche Ausbildung der 
Ubung, im Versuche bewegungslos und mit ganz entspannten 
Muskeln zu liegen, die spiteren in den Héhenstationen gewon- 
nenen Werte gegeniiber Orotava herabgedriickt hatte. Diese Ver- 
mutung ist dadurch nahegelegt, daB sich bei 67 kg Nacktgewicht 
Carriéres ein Umsatz von 0,89 Calorien pro Minute und 
Quadratmeter in Orotava ergibt, ein Wert, der ganz wesent- 
lich tiber dem Durchschnitt des Erhaltungsumsatzes eines 
ruhenden, niichternen Menschen liegt. Bei Zuntz, bei dem 
auch in den friiheren Versuchen in Héhen bis iiber 3000 m 
nur eine recht zweifelhafte Zunahme der Verbrennungsvorginge 
beobachtet worden ist, konnte diese durch die Kaltewirkung 
sehr leicht verwischt werden. Da die Ventilationssteigerung 
bei Durig in den Cajiadas fehlte, kann der Mehrverbrauch von 
Sauerstoff bei ihm durch gréBere Atemarbeit nicht erklart 
werden, auch fiir die Erklarung der weiteren Steigerung der 
Verbrennungsvorgange auf der Alta Vista reicht die gréBere 
Atemarbeit nicht aus. Bei Carriére kénnte die trotz des 
gegenwirkenden Effektes der Ubung nachweisbare Erhéhung der 
Verbrennungsvorgange gegeniiber Orotava zum Teil wenigstens 
auf diese Weise begriindet werden. 


Die im Voranstehenden mitgeteilten Beobachtungen auf 
Teneriffa haben folgendes ergeben. 

In 2160 m Hohe ist bei einer Versuchsperson bereits eine 
deutliche Erhéhung der Morgenpulsfrequenz eingetreten, die in 
3260 m bei allen drei Versuchspersonen deutlich ausgepragt war. 
Die Frequenzsteigerung bildete sich, wo sie eingetreten war, 
bald zuriick. Das Verhalten auf Col d’Olen, 2960 m, wo bei 
Z. und D. Erhéhung der Pulsfrequenz fehlte, spricht dafiir, 
daB weder die absolute Meereshéhe, noch die Temperaturver- 
haltnisse an und fiir sich die ausschlaggebende Ursache fiir die 
Pulsfrequenzsteigerung im Héhenklima sein kénnen. Es miissen 
nicht nur individuell wesentliche Unterschiede in bezug auf das 
Ansprechen der Frequenzregulation auf den klimatischen Reiz 
bestehen, sondern es ist anzunehmen, daB auch ein und die- 
selbe Person sich in gleicher Meereshdhe an verschiedenen Orten 
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keineswegs gleich verhalten wird. Gegen die Annahme, daB 
die Pulsfrequenzsteigerung in direktem Zusammenhange mit 
dem Sinken der Gasspannungen in den Lungen stehe, spricht 
der Umstand, da8 die Frequenzsteigerung auf Col d’Olen bei 
niedriger alveolarer Sauerstofispannung nicht eintrat. Eher wire 
schon an einen Einflu8 der Alkalescenzverminderung des Blutes 
oder seiner stark erniedrigten Kohlensiurespannung im Hinblick 
auf die Versuche Hendersons zu denken. Eine Periodizitat 
des Pulses entsprechend jenen Perioden verschiedener Puls- 
frequenz in einzelnen aufeinanderfolgenden Minuten, wie sie 
schon Mosso bei Bergkrankheit beobachtete und wie sie auch 
einer von uns in der Ebene und auf dem Schiffe nachweisen 
konnte, wurde an ruhenden und ausgeruhten Personen weder 
in den Caiiadas noch auf der Alta Vista jemals wahrgenommen. 

Die allerdings wenig zablreichen Blutdruckmessungen 
ergaben bei drei Versuchspersonen Drucksteigerung, bei einer 
Abnahme des Blutdruckes und bei einer Konstanz, also ein 
individuell verschiedenes Resultat. Die Grundbedingungen, unter 
denen die Messungen stattfanden, waren jedoch keine ein- 
heitlichen. 


Die Kérpertemperatur war bei den Versuchen auf 
Teneriffa in keiner Meereshéhe verindert. 


Die Vitalkapazitét war in 2160 m Héhe geringer als im 
Meeresniveau, in 3260 m Hohe war sie nur bei einer Versuchs- 
person niedriger als in den Caiiadas. Schwankungen in der 
Temperatur von 4 bis 16° C hatten keinen Einflu8 auf die GréBe 
der Vitalkapazitat. 

Die Atemfrequenz war bei zweien (Z. und D.) der unter- 
suchten Personen in den Héhenstationen gréBer als in der Ebene, 
die dritte (C.) zeigte eher die Tendenz zu einer Abnahme der 
Frequenz. Es ist nicht entschieden, ob dies auf die Ausbildung 
geringerer screener Beeinflussung bei der fiir Experimente 
nicht geiibten, jugendiichen Versuchsperson C. oder auf individuell 
verschiedenes Verhalten zuriickzufiihren ist. Bei Zuntz ent- 
sprach die Frequenzanderung gut jener, die Marcet und Cupelin 
mehr als 20 Jahre friiher auf dem Pik beobachtet hatten. Da- 
gegen weicht sie ab von seinem Verhalten auf dem Monte 
Rosa, was neuerlich ein Hinweis auf das selbst bei ein und der- 
selben Versuchsperson wechselnde Verhalten in der Hohe liefert. 





i ee ot en ee 


Wirkung des Héhenklimas auf Teneriffa. 467 


Es diirfte von geringen Erschwerungen des Tiefatmens ab- 
hingen, ob das in der Hohe gesteigerte Ventilationsbediirfnis 
mehr durch Zunahme der Frequenz oder der Tiefe des einzelnen 
Atemzuges gedeckt wird. Bei Zuntz bestanden auf Teneriffa 
wiederholt leichte Verdauungsstérungen mit Flatulenz. Dieser 
Umstand diirfte es erkliren, da8 hier die Atemtiefe gegen die 
Versuche in den Cailadas herabgesetzt und dafiir die Zahl der 
Atemziige erheblich vermehrt war. 

Die Atemtiefe war bei zwei Versuchspersonen in 2160 m 
gegeniiber den Werten aus der Ebene vermindert, wie dies 
schon haufig beobachtet wurde; bei einer Person (C.), die in 
der Ebene abnorm flach geatmet hatte, stieg die Tiefe in den 
Caiiadas auf analoge Werte wie bei Z. und D. Auf der Alta Vista 
waren die Atemtiefen aller drei Versuchspersonen annahernd 
gleich groB. 

Das pro Minute geatmete Volumen wurde bei Zuntz 
durch Verinderung der Atemmechanik so erhéht, daB das re- 
duzierte, pro Minute geatmete Volumen in jeder Meereshéhe, in der 
es untersucht wurde, annahernd konstant blieb, er kompensierte 
also die Luftdruckverminderung durch Ventilationsteigerung 
Ahnliches gilt von C., wahrend D. weniger ventilierte als der 
Kompensation entsprochen hatte, fiir den Druckabfall von der 
Héhe der Caiiadas zur Alta Vista und zum Monte Rosa-Gipfel 
(2160 bis 4560 m) war aber auch bei ihm Kompensation ein- 
getreten. Wahrend also bei Z. in der Ebene nur soviel venti- 
liert wurde, als dem auch von D. unter niederem Druck ein- 
gehaltenen Niveau der Ventilation (reduzierte Werte!) entspricht, 
ventiliert D. in der Ebene gewissermaBen um ein Fiinftel zu 
viel. Das Niveau, auf das einheitlich bei allen drei Personen 
in verschiedener Hohe eingestellt wurde, schwankt wenig um 
4,51 reduzierter Luftmenge. 

Bei C. wurden alveolare CO,- und O,-Tensionen gefunden 
wie bisher noch bei keiner Versuchsperson. 

Die nach der Haldaneschen und Loewyschen Methode 
gewonnenen Werte fiir die alveolare Tension stimmen bei ein 
und derselben Versuchsperson in der Ebene und in geringer 
Meereshohe sebr gut iiberein, in gréBerer Hohe treten bedeutende 
Differenzen zwischen den beidartigen Resultaten auf, die in der 


Verschiedenheit der beiden Methoden begriindet sind. 
Biochemische Zeitschrift Band 39. 31 
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Die alveolare Kohlensaéure- und Sauerstofftension 
sank um so mehr, je gréBer die Meereshéhe war, und zwar bei 
allen drei Versuchspersonen auf ahnliche Werte. Die auf dem Pik 
von Teneriffa gefundenen Werte weichen nicht unwesentlich von 
jenen ab, die wir auf dem Monte Rosa in abnlicher Héhe be- 
obachtet hatten; auf dem Pik wurde relativ mehr ventiliert als 
auf dem Monte Rosa. Welche klimatischen Reize diese An- 
regung der Ventilation bewirkt haben, ist derzeit nicht zu ent- 
scheiden; sie ahnelt jener Anregung, die wir wahrend der See- 
fahrt auf dem Schiff und bei den Versuchen auf dem Dache 
der Margheritahiitte beobachtet hatten. Auch dort lag die 
CO,-Tension niedriger, die O,-Tension héher als unter sonst 
gleichen Verhaltnissen. Es ist natiirlich erst zu entscheiden, 
ob dieses Verhalten ein gesetzmaBiges, ein rein individuelles, 
oder sogar nur fiir den bestimmten Fall individuelles war. 

Der Erhaltungsumsatz war bei Zuntz in den Héhen- 
stationen auf Tenerifla — wie anzunehmen — durch abnorm 
niedrige Kérpertemperatur auf geringere Werte gedriickt. Durig 
und Carriére wiesen eine geringe Umsatzsteigerung auf, die 
zum Teil durch Erhéhung der Ventilationsarbeit erkliriich ist. 

Die respiratorischen Quotienten zeigten, wie stets im 
Héhenklima, ganz dasselbe Verhalten wie in der Ebene. 

Da auch auf dem Monte Rosa ein und dieselbe Versuchsperson 
in verschiedenen Jahren keineswegs genau dasselbe Verhalten 
zeigt, kann eine Abweichung in den einzelnen Versuchsresul- 
taten, die auf dem Pik gewonnen wurden, und solchen, die 
vom Monte Rosa stammen, keineswegs als Ausdruck einer spezi- 
fisch anderen Wirkung des Héhenklimas auf Teneriffa aufgefaSt 
werden, um so mehr, als die Zahl der Versuche eine recht be- 
scheidene ist. Auffallend bleibt allerdings das merkwiirdig aus- 
gesprochene Sinken der Kohlensaéuretension auf Werte, wie wir 
sie auf dem Monte Rosa erst in mehr als 1000 m héherer Lage 
beobachtet haben. Dieses kann, wie in der folgenden Ab- 
handlung dargelegt wird, vielleicht auf den Einflu8 spezieller 
klimatischer Faktoren, insbesondere des Lichtes, zuriickgefihrt 
werden. 
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Uber die Wirkung intensiver Belichtung auf den 
Gaswechsel und die Atemmechanik. 


Von 
A. Durig, H. v. Schrétter und N. Zuntz. 


(Hingegangen am 20. Februar 1912.) 


Allgemeiner Auffassung gema8 erblickt man in der 
Braéunung der Gesichtshaut den Ausdruck besonderer Gesund- 
heit. Ist man doch gewéhnt, das dunklere Kolorit beim 
Staédter nur dann zu sehen, wenn dieser vom Meere oder aus 
den Alpen, ja selbst nur aus einer Sommerfrische in der Ebene 
zuriickkehrt. Die Braunung ist gewissermaBen eine Begleit- 
erscheinung subjektiv und objektiv gehobenen Wohlbefindens. 
Sicher spielt bei der Braunung die Wirkung des kurzwelligen 
Teiles des Spektrums, und zwar insbesondere jene der ultra- 
violetten Strahlen, die Hauptrolle'); wir kénnen aber keines- 
wegs leugnen, da8 auch die langwelligen Teile des Spektrums 
im Lichtklima von ganz namhaften biologischen Wirkungen 
sein diirften, denn es weist der Einflu8 weniger brechbarer 
Strahlen auf das Chlorophyll oder auf optisch wirksame Sensi- 
bilisatoren deutlich darauf hin, da8 wir die Wirkungen des 
langwelligen Teiles des Lichtes keineswegs unterschatzen diirfen. 
Scharf haben wir auch zu trennen zwischen dem Einflusse 
diffusen Himmelslichtes und zwischen direkter Strahlung auf 
den Menschen, denn man muB8 bedenken, da8 im diffusen 
Himmelslichte die violette Strahlung in der Hohe ganz be- 
deutend geringer ist als in der Ebene, so da8 ein Korper, der 
vor direktem oder direkt reflektiertem Sonnenlicht geschiitzt 


1) Versuche hieriiber sind gleichzeitig mit den hier zu besprechenden 
von dem einen von uns auf den Cajiadas ausgefiihrt worden (Pannwitz, 
Sitzungsber. d. XI. Internat. Tuberkulose-Konferenz, Briissel 1910, S. 362), 

31* 





470 A. Durig, H. v. Schrétter und N. Zuntz: 


ist, in einer Héhenstation weniger violette Strahlung empfangt 
als in der Ebene. Gewi8 ist die Lichtsumme, die im Laufe 
eines Tages auf den Menschen im Héhenklima einwirken kann, 
groéBer als in der Ebene; sicher ist sie auch schon darum in 
der Regel gréBer, weil sich der Mensch in der Héhenstation 
meist mehr der Lichtwirkung aussetzt als in der Ebene, doch 
kann man sich ganz wohl denken, daS Menschen, die in einem 
hochgelegenen Orte in gleicher Weise ihrer Tagesarbeit im 
Hause nachgehen wie in der Ebene, geradezu weniger von 
chemisch wirksamen Strahlen getroffen werden als in einer 
Talstation. Fiir die Lichtwirkung auf den Menschen in der 
Héhe kommen deshalb eine Reihe von Faktoren in Betracht: 
die Lichtintensitét, die GréBe der tiaglichen Lichtsumme, die 
der Ort empfiaingt und die hauptsichlich mit den Unter- 
schieden in der Bewélkung zusammenhangt und bedingt, da8 
gerade im Winter die Belichtung in den Héhenstationen jener 
im Tale erheblich iiberlegen ist, besonders aber das AusmaB, 
in dem sich der Mensch der direkten Wirkung der Strahlung 
aussetzt. Doch auch bei dieser Wirkung mu8 man _ be- 
denken, da8 es meist ja nur die Hinde, das Gesicht und ein 
Stiickchen Hals sind, die iiberhaupt vom Lichte getroffen 
werden kénnen, wobei die Wirkung der Strahlung in der 
Regel noch durch die Kopfbedeckung auf einen wesentlich ge- 
ringeren Bezirk beschrinkt wird. Es ist aus diesen Griinden 
naheliegend, daS man nur dann erwarten kann, einigermaBen 
brauchbare Hinweise auf die Wirkung des Lichtes auf den 
Menschen zu gewinnen, wenn die Belichtung einen betrachtlichen 
Teil des Kérpers trifft oder zum mindesten hinreichend intensiv 
ist. Da unsere friiheren Versuche, in denen wir uns der direkten 
Lichtwirkung ausgesetzt hatten’), bei Bestrahlung von Gesicht 
und Handen keinen charakteristischen Einflu8 auf den Umsatz 
ergeben hatten, schien es sehr erwiinscht, auf Teneriffa einen 
betrichtlichen Teil des K6rpers mit intensivem direktem Sonnen- 
licht zu bestrahlen und das Verhalten des Gaswechsels zu 
untersuchen. Auch diese neuen Versuche beanspruchen kaum 
mehr als eine erste Orientierung iiber die Frage zu liefern, da 


1) Durig und Zuntz, Beitrige zur Physiologie des Menschen im 
Hochgebirge. Arch. f. (Anat. u.) Physiol, 1904, Suppl. 8. 417. 
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wir unter den gegebenen Verhiltnissen nur ein Extrem in 
wenigen Beobachtungen ins Auge fassen konnten. Die Ver- 
suchsbedingungen, unter denen unsere Beobachtungen statt- 
fanden, konnten leider nicht einheitlich genug gestaltet werden, 
um sichere Schliisse aus den Ergebnissen ziehen zu kénnen. 


Versuch l. 


2. April 1910, 32° nachmittags. Versuchsperson: Carriére. Dor 
Versuch wurde in der Mulde eines Lavastromes, der von der Montaiia 
blanca gegen das Observatorium herabzieht, ausgefiihrt; die Versuchs- 
person befand sich ca. 2 Stunden nach dem Mittagessen, sie lag nur mit 
einer Schwimmhose bekleidet im prallen direkten Sonnenlichte, einiger- 
maB8en vor den kiihlen WindstéSen durch einen Retamabusch und Lava- 
blicke geschiitzt. Wegen der Nachwirkung der Mahlizeit kénnen die 
Werte nicht mit den Niichternversuchen an C. verglichen werden. Luft- 
temperatur 13°, Schwarzkugelthermometer 55,5°. Gesamtintensitat 0,8. 
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0,764 
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0,763 
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4,2 
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7,7 
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1520 
1540 


938 


29,2 | 7254 


32,6 | 71,6 
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unter weiBer 
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82° bis 337 


besonnt 337 
bis 4°5 





zugedeckt 4°° 
bis 42° 























219,3 | 287,4 31,4 | va. 

Die Pulsfrequenz erlitt wihrend des Versuches keine wesentliche 
Anderung. Das geatmete Volumen war wihrend der Dauer der Be- 
lichtung geringer als im Schattenversuch, bei welchem die Versuchs- 
person mit einer Decke vollkommen zugedeckt war. Diese Verminderung 
des Minutenvolumens darf jedoch nicht obne weiteres als Folge der Be- 
lichtung angesehen werden, da unter der Decke geradezu unertrigliches 
Hitzegefiih! bestand, das behaglicher Kiihle und angenehmer Empfindung 
wich, als der Wind den nackten, besonnten Kérper traf. Es ist dem- 
nach die Ventilationssteigerung im Versuch 50 und 53 wohl als thermische 
Polypnoe aufzufassen. Sauerstoffverbrauch und Kohlensiureproduktion 
pro Minute zeigen in den vier Versuchen bei bedecktem und unbedecktem 
KG6rper keinen wesentlichen Unterschied. Auffallend ist das Verhalten 
der Atemmechanik. Wahrend der Besonnung war die Atemfrequenz 
um die Hialfte vermindert und dementsprechend die Atemtiefe 
michtig — fast auf das Doppelte gesteigert. Die alveolare Kohlensiure- 
spannung wurde wihrend der Besonnung gegeniiber den Versuchen bei 
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beschattetem Kérper erhéht, unwesentlich sind die Verinderungen in 
der alveolaren Sauerstoffspannung. Die subjektive Wirkung der Besonnung 
war recht gering, es trat weder eine wesentliche Rétung der Haut noch 
Schmerzhaftigkeit auf, was bei der relativ geringen Lichtintensitait ver - 
standlich ist. 

Versuch 2. 

2. April, 44° (4 Stunden nach der Mahlzeit). Versuchsperson: 
Durig. Versuchsbedingungen wie bei Carriére. Schwarzkugelthermo- 
meter 55,5°, Temperatur des Bodens 32°, Temperatur unter der Decke 32°, 
Luft 17,5°. Gesamtintensitét um 41° nur mehr 0,34. 
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5,27 4,47 | 177,2 0,751 | — 615 | 25,9 | 80,4)] bis 745. Schatten 
5,42 4,40 | 175,7 | 0,731 15,2| 585 | 25,2 | 79,9}| Lutttemperatur 6: 



































Der Versuch an Durig setzt ebenfalls unter dem Bilde thermischer 
Polypnoe ein: Das Liegen unter der von der Sonne beschienenen Decke 
bereitete groBes Unbehagen, der Kérper war in SchweiB gebadet. Mit 
der EntbléBung sinkt offenbar unter der Erleichterung der Warme- 
regulation die Ventilation und dementsprechend auch der Umsatz, um 
abermals emporzusteigen, als die Decke vor Versuch 57 wieder iibergelegt 
wurde. Ahnlich wie die Temperatur verhielten sich Puls und Atem- 
frequenz. Mit dem Versuche Nr. 57 wurde die Beobachtung jedoch 
nicht abgebrochen, sondern zugewartet, bis die Sonne untergegangen 
war, um deutlich erkennen zu kénnen, welchen Einflu8 die Erwarmung 
der Luft unter der Decke auf den Verlauf des Versuches ausgeiibt habe. 
Natiirlich ist das Bild auch durch das allmahliche Abklingen der Ver- 
dauungsarbeit beeinfluBt. WUberblickt man den ganzen Versuch, so 
sieht man, da8 wahrend der, allerdings nicht sehr intensiven, Besonnung 
héchstens gegeniiber dem Liegen im kiihlen Schatten (58 und 59) eine 
ganz geringe Steigerung der Minutenventilation zustande gekommen ist, 
der respiratorische Stoffwechsel war jedoch jedenfalls gegeniiber den 
Kontrollversuchen nicht veriindert, denn das geringe Plus gegeniiber den 
Versuchen 58 und 59 ist unter Beriicksichtigung der Atemarbeit und der 
zum SchluBe stark absinkenden Umgebungstemperatur erklirlich. Die 
Atemmechanik zeigt ein ahnliches Verhalten wie bei Carriére insofern 
angedeutet, als auch bei Durig die Zahl der Atemziige wahrend der 
Belichtung absank, dagegen die Atemtiefe anstieg. 
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Die Werte fiir die alveolare CO,-Tension liegen bei Durig auf- 
fallend niedrig. La8t sich in Versuch 54 und 57 die thermische 
Polypnoe als Ursache fiir dieses Verhalten annehmen, so bleibt gegen- 
iiber den Nachversuchen Nr. 58 und 59, in denen der Reiz der Belichtung 
fehlte, nur die Annahme iibrig, da8 die Besonnung wahrend des Ver- 
suches zu dem Sinken der Kohlensiurespannung Anla8 gegeben habe. 
Die Werte fiir die alveolare Kohlensiurespannung liegen im Ver- 
suche 56 und 57 so tief, wie wir dies nur in der mehr als 2000 m héhe 
gelegenen Capanna Margherita beobachtet hatten. Die alveolare Sauer- 
stofftension hat durch die Belichtung eine eindeutige Verschiebung nicht 
erfahren. 

Die nicht sehr intensive Besonnung hatte weder zu Rétung 
der Haut, noch zu unangenehmem Gefiihl AnlaB gegeben, auch 
ein Erythem bildete sich bis zum folgenden Tage nicht aus. 
Die geringe Zweckm&Bigkeit unserer Versuchsanordnung ver- 
anlaBte uns, diese zu andern. Wir bauten an der Siidseite des 
Observatoriums aus Stangen ein Zelt, in das wir ein Bett 
stellten, auf dem die Versuchsperson liegen sollte; geeignete 
Zugvorrichtungen erméglichten es, die Zeltwinde rasch zu ent- 
fernen und damit die Versuchsperson dem direkten Sonnen- 
licht auszusetzen. Die Notwendigkeit, die Versuchsperson zu 
bedecken und die kiinstliche Uberwarmung fielen dadurch weg. 
Sehr stérend machten sich aber dic oft recht kalten WindstéBe 
bemerkbar, die uns einmal sogar das Zelt demolierten. 

Im Zelte wurden fiinf Versuchsreihen angestellt, von denen 
zwei sich nur auf das Verhalten der Atemmechanik erstreckten. 

Die Wirkung der Besonnung war intensiv. Durig fihlte nicht 
nur wahrend des Versuches heftiges Brennen am Kérper, besonders aber 
auf Brust und Oberschenkeln, sondern trug als Folge der Beeonnung 
auch eine ziemlich schmerzhafte ,,Verbrennung“ der ganzen Vorderseite 
des Kérpers davon, die zu Odem und zur Blasenbildung auf Brust, 
Bauch und Beinen fihrte, so daB auch das Gewicht der Decke wahrend 
der Nacht sehr schmerzhaft empfunden wurde. Unter der Wirkung von 
Anisthesinsalbe wurden die Schmerzen gemildert. Abends sank an dem 
Tage der Bestrahlung die Kérpertemperatur auf 35,9° im Rektum, offen- 
bar infolge Warmeverlustes durch die hyperamische Haut. 

Uberblickt man die umstehende Tabelle, so erkennt man 
sofort, daS wahrend der Belichtung die Ventilation ganz 
wesentlich gesteigert war; sowohl das beobachtete wie das redu- 
zierte ,,Minutenvolumen“ liegen wesentlich iiber den Werten, die 
am selben Tag im Schatten beobachtet wurden oder jenen, 
die an anderen Tagen zur Bestimmung gelangten. Der Er- 
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Versuch 3. 
3. April 1910. 11%? bis 1°%*. Versuchsperson Durig, niichtern. 
Dauer der Besonnung 50 Minuten. Lufttemperatur 12°. Schwarzkugel- 
thermometer 51,9°. 1,5 cal. pro Quadratzentimeter. Gesamtintensitat 1,32"). 
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haltungsumsatz hat durch die Besonnung keine Verinderung 
erfahren, denn der Wert von 264,6 ccm O,-Verbrauch im Ver- 
such 64 erklirt sich einesteils aus der Ventilationssteigerung, 
anderseits durch Muskelspannungen vollkommen. Das immer 
heftiger werdende Brennen auf der Haut hatte nimlich aus- 
gesprochene Ungeduld zur Folge gehabt und dadurch zu einer 
gewissen Unruhe Anla8 gegeben, die natiirlich vollstandig dazu 
ausreichen konnte, einen Mehrverbrauch von 10 bis 20 ccm O, 
pro Minute herbeizufiihren. Der Puls war wahrend der Be- 
sonnung um einen ganz namhaften Betrag beschleunigt. Gegen- 


1) Es darf auf Grund dieser Zahlen die Bedeutung des Lichtklimas 
auf Teneriffa keineswegs iiberschitzt werden, denn ganz ahnliche Werte 
finden sich sogar zur selben Jahreszeit ab und zu z. B. in Wien, Krems- 
miinster und Innsbruck, wie aus den Angaben in der Literatur hervor- 
geht. Z. B. 17. Mai 1911 in Wien Laufttemperatur um 9" vorm. 16,6°, 
Schwarzkugelthermometer 54° (Anz. d. Wien. Akad. d. Wiss. 1911, 354); 
in Kremsmiinster am 3. April (selbe Stunde) 1901 Gesamt-Lichtinten- 
sitét 1,33 (Denkschr. d. Wien. Aked. 74, 211); in Wien 10. April 1906 
1,500 cal. pro Minute und Quadratzentimeter an Sonnenstrahlung 
(R. Schneider, Messungen usw. an der k. k. Zentralanstalt f. Meteorologie 
und Geodynamik in Wien). Wesentlich sind natiirlich die Unterschiede 
in der ultravioletten Strahlung. Das, was in den Cajiadas Regel ist, ist 
in der Ebene begreiflicherweise zur selben Jahreszeit Maximalwert. (Vgl. 
auch die 8. 469 zitierte Veréffentlichung von Schrétter.) 
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iiber den sonstigen Versuchen und dem Vorversuche (Nr. 62) 
betrigt die Zunahme fast 30°/, des Normalwertes. Die Kérper- 
temperatur hatte sich jedoch nicht verindert. 

Auffallend ist das Verhalten der Atemmechanik. Wahrend 
im Versuch 1 und 2 die Frequenz gesunken, die Atemtiefe 
gesteigert worden war, sieht man in Versuch 3 die Frequenz 
wahrend der Belichtung erhéht, die Atemtiefe ziemlich unver- 
andert. Deutlich ist das starke Absinken der alveolaren Kohlen- 
siurespannung beim Einsetzen der Belichtung. 


Versuch 4. 

4. April 1911. 1145 bis 1%, Versuchsperson: Carriére. Luft- 
temperatur 17°. Schwarzkugelthermometer 52°. Dauer der Besonnung 
33 Minuten; nicht niichtern. Am Schlusse der Belichtung Gesamt- 
intensitét 1,52, 44 Minuten spiater 1,31. 
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Entsprechend der kurzen Besonnungsdauer waren die Erscheinungen 
an der Haut Carriéres geringer. Auch er klagte iiber brennendes Hitze- 
gefiihl an der Haut. Wahrend des Versuches begann er aber zu schwitzen, 
so daB die Warmewirkung bei dem heftigen Winde, der herrschte, natiir- 
lich weniger ausgesprochen war. Es kam daher bei ihm in diesem Ver- 
suche der Einflu8 der chemisch wirksamen Strahlen besonders rein zum 
Ausdruck. Die Minutenventilation ist wihrend der Besonnung vollkommen 
analog jener, die im anderen Versuchen beobachtet wurde, der Erhaltungs- 
umsatz ist jedoch wesentlich gesteigert, so daB man die in Versuch 1 
beobachtete Zunahme auf Grund dieser Beobachtung fast ebenfalls als 
eine durch die Besonnung hervorgerufene Steigerung der Verbrennungs- 
vorgange auffassen méchte. Die Pulsfrequenz wurde durch die Besonnung 
in die Hohe getrieben, sie zeigte eine Zunahme um 26°/, gegen den An- 
fangswert, die auch vorerst nach Aufhéren der Bestrahlung erhalten blieb. 
Vollkommen iibereinstimmend mit Versuch 1 findet sich wieder Vermin- 
derung der Atemfrequenz und Erhéhung der Atemtiefe, diesmal jedoch 
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ohne eine so ausgesprochene Steigerung der alveolaren CO,-Tension im 
ersten Belichtungsversuche (Nr. 77), im zweiten Belichtungsversuch ist 
sie jedoch ganz deutlich hervorgetreten. Nach der Beendigung der Be- 
lichtung stellten sich wieder die urspriinglichen Verhialtnisse wie im 
Vorversuch ein, nur die Minutenventilation lag niedriger als am Beginne. 


Versuch 5. 


6. April 1811. 12%° bis 1° vormittag. Versuchsperson: Zuntz. 
Nach leichtem Friihstiick, das 4 Stunden zuvor eingenommen worden 
war. Lufttemperatur im Zelt 28°, Schwarzkugelthermometer 53,5. 
Gesamtlichtintensitat 1,18 bis 1,07. Dauer der Besonnung 2 mal 11 Minuten. 
Kérpertemperatur wahrend des Versuches maximal 37,1°. 
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Die Besonnung hat bei Zuntz gar keine Veranderungen im Bilde 
des Respirationsversuches herbeigefiihrt. Weder die GréBe des Atem- 
volumens noch jene des Sauerstoffverbrauchs haben irgendwelche Ver- 
schiebung erfahren. Auch die Zahl der Atemziige und die Atemtiefe 
sind innerhalb natirlicher Schwankungsbreiten konstant geblieben, das- 
selbe gilt von der alveolaren Sauerstoff- und Kohlensdéurespannung. In 
Versuch 86 erkennen wir ein kleines Emporriicken der CO,-Tension, da 
dies in Versuch 88 jedoch vollkommen fehlt, liegt wohl nur eine Zu- 
falligkeit vor, die den genannten Wert um ein weniges héber aus- 
fallen lieB. 

Zwei weitere Versuchsreihen wurden an Prof. Neuberg und 
Dr. v. Schrétter ausgefiihrt; in beiden Fallen gelangte nur der Einflu8 
der Belichtung auf die Ventilation zur Beobachtung. Es wurden folgende 
Werte gefunden, denen allerdings, weil weitere Kontrollen von beiden 
Versuchspersonen fehlen, nur geringere Beweiskraft zukommt, (VY. = Mi- 
nutenvolum, Az. == Zahl der Atemziige pro Minute, T. = Atemtiefe, wie 
sie aus den Gasuhrablesungen hervorgeht; eine Umrechnung auf 37° und 
Wasserdampfsittigung unterblieb, weil die Temperatur wahrend der 
Versuche fast ganz konstant war und weil die Versuche mit anderen 
nicht in Vergleich zu setzen sind.) Beim Versuch N. betrug die Gesamt- 
intensitét 1,23, die Strahlung 57,3°, beim Versuch v. Sch. erstere 1,3, 
letztere 55,9°. 
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[im Schatten] Besonnt | Im Schatten | Besonnt [ImSchatten 

V. |Az.|T.] V. | Az.| T. | V. | Az.| T. | V. | Az.) T.] V.| Az. T. 

N. |7,76 | 27|353/10,9| 31 | 352 9,8 | 28 | 350 {12,5 35,01873) 76 | 23 [330 

v.Sch,/6,95 | 7|993] 7,4/ 9 | 925] 7,9 | 10 | 790] 8,5,10,5/810| —| — | — 
l | | i | 











Bei beiden Versuchspersonen hatte die Besonnung des nackten 
Kérpers eine Steigerung der Ventilation zur Folge. Diese ist bei 
v.Schrétter weniger eindeutig als bei Neuberg, da im Beschattungs- 
versuche nach der Belichtung bei v. Schrétter die Ventilation gréBer 
war als vorher wahrend der Besonnung. 

Die Atemtiefe war bei Neuberg auBerordentlich konstant ge- 
blieben, bei v. Schrétter hatte sie ebenfalls keine Verinderung er- 
fahren, wenn man den ersten und den zweiten Besonnungsversuch mit 
dem zugehérigen vorangehenden Schattenversuch vergleicht. Die Atem- 
frequenz war bei beiden Versuchspersonen wahrend der Belichtung etwas 
gesteigert. 

Zur besseren Ubersicht iiber die beobachteten Erscheinungen 
mége folgende Tabelle dienen. Sie soll kennzeichnen, ob und 
in welcher Richtung eine Verinderung des Verhaltens wahrend 
der Belichtung gegeniiber dem Schattenversuch stattfand. Der 
erste oberhalb des Observatoriums im Lavagestein ausgefiihrte 
Versuch wurde dabei nicht beriicksichtigt, da die betreffenden 
Versuchsresultate stark durch die Wirkung der thermischen 


Polypnoe beeinfluBt sind. 
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Lindhards, daB Versuche wihrend der Belichtung im Freien 
zwecklos waren, nicht beistimmen, denn es hat sich gezeigt, 
da8 auch wahrend der Belichtung Verianderungen auftreten, 
die in gewissem Zusammenhange mit jenen nach vorangegangener 
Belichtung stehen diirften. Leider verhinderte die Ausbildung 
des Erythems am Kérper nach erstmaliger ausgiebiger Besonnung 
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daB wir in der kurzen Spanne Zeit, die uns zur Verfiigung 
stand, die Versuche wiederholen konnten, immerhin ergeben 
diese jedoch orientierend fiir spitere Beobachtungen einen Hin- 
weis darauf, daB der Lichtreiz individuell zu verschiedenen 
Wirkungen fiihren diirfte. In fiinf von vier Fallen fand keine 
Veranderung der Atemtiefe statt, dagegen war das Mi- 
nutenvolum und die Zahl der Atemziige bei drei Personen 
wahrend der Belichtung erhéht. Eine Versuchsperson zeigte 
ganz ausgesprochene Verminderung der Atmungszahl. _ Die 
alveolare CO,-Tension stieg in einem Falle, im anderen sank sie. 
Bei Zuntz bestand in den Cajiadas gar kein EinfluB der Be- 
lichtung. 


Vergleichen wir damit die Resultate unserer alteren Versuche iiber 
die Einwirkung der Belichtung wihrend der Dauer der Bestrahlung, 
so ergeben sich folgende Werte :*) 


Zuntz. 








Col d’Olen Capanna Margherita 
Corno Kon- auf dem Deche 
del Camoscio |trollen 
besonnt besonnt 
Erhaltungsumsatz (Sauer- | 
stoffverbrauch . . . 242,5 243,8 | 253 | 263 | 289 
Minutenvolum 6,19 6,17 | 9,50| 10,18 | 9,11 
Zahl der Atemziige .. 7 7,2 6 7,4 6,2 
Tiefe der Atemziige . . 1015 1001 | 1975 | 1580 | 1673 
CO,-Tension 24,2 23,6 | 16,2 | — 18,7 


Kon. 
trollen 




















Durig. 








Col d’Olen 
Corno Kon- Capanna Margherita . 
del Camoscio | trollen auf dem Dache trollen 
besonnt 


Erhaltungsumsatz (Sauer- | “i, 
stofiverbrauch) .. . 262 269 | 265 | 270 | 245 250 | 246 

Minutenvolum 7,52 7,61 | 8,10 8,07 | 7,54 | 7,72) 7,55 

| 





| 


Zahl der Atemziige . . 13,5 13,5 |108 | 106 11,5 12,0 | 11,5 
Tiefe der Atemziige . . 654 618 | 869 | 885 | 756 | 755 | 775 
CO,-Tension 25,9 26,1 [22,2 | 22,5 | 22,8 — | 22,8 














Bei Zuntz trat unter der Wirkung des Aufenthaltes in 
freier Sonne auf Col d’Olen gar keine Veririderung gegen- 
iiber dem Kontrollversuche ein, auch bei Durig fehlt jede 





1) Durig und Zuntz, 1, c. 8. 426 und 432. 
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Verinderung. Auf dem Dache der Capanna Margherita 
ist bei beiden die alveolare Kohlensaéure-Tension ver- 
mindert und bei Zuntz auch eine merkliche Zunahme des 
Atemvolums und der Atemtiefe zustande gekommen. Die Er- 
niedrigung der CO,-Tension bei Durig ist zum Teil ebenfalls 
auf Ventilationsvermehrung, zum Teil auf eine Verminderung 
der CO,-Produktion (gedriickter Erhaltungsumsatz) zuriickzu- 
fiihren. 

Es ist natiirlich nicht ohne weiteres zulissig, die beobach- 
teten Veranderungen ausschlieBlich auf die Wirkung des Lichtes 
zuriickzufiihren, da wir ja Gesicht und Hinde der gesamten 
Klimawirkung direkt aussetzten. Immerhin diirfte aber wohl 
dem Lichte der entscheidende Einflu8 zuzuschreiben sein. Die 
besonders niederen alveolaren CO,-Tensionen, die wir auf der 
Alta Vista beobachteten (s. o. 8. 456), kénnten wohl ebenfalls 
vielleicht als Folge der direkten Einwirkung der Besonnung 
und der iibrigen klimatischen Faktoren aufzufassen sein, da 
wir die Respirationsversuche dort im Freien unter der Ein- 
wirkung direkten Sonnenlichtes und wenige Tage nach den Be- 
sonnungsversuchen in den Caiiadas anstellten. Beriicksichtigen 
wir diesen Umstand, so werden auch die Unterschiede zwischen 
den von uns und den von Douglas ermittelten Werten fir 
die alveolare CO,-Spannung auf der Alta Vista verstandlicher. 
An dieser Stelle wire auch noch auf unsere waihrend der See- 
fahrt angefiihrten Respirationsversuche zu verweisen’), bei denen 
wir bei Durig jedenfalls keinen Einflu8 des geanderten Licht- 
klimas auf dem Meere erkennen konnten, obwohl wir fast den 
ganzen Tag im Freien verbrachten. Die Respirationsversuche 
wurden freilich morgens friih im Bette ausgefiihrt, d. h. etwa 
15 Stunden nach Abschlu8 der Sonnenwirkung. 

Die wenigen Versuche berechtigen natiirlich nicht dazu, 
das Bestehen eines gesetzmaBigen Einflusses der Belichtung 
auf die Atmung zu leugnen, denn wir kénnen als méglich an- 
nehmen, da8 das Alter der Versuchspersonen, die Besonnungs- 
dauer, die GréBe der besonnten Flache und vielleicht auch noch 
andere Momente die Wirkung der Belichtung so mannigfaltig 
gestaltet haben. Eins scheint jedoch mit ziemlicher Sicherheit 


1) Diese Zeitschr. S. 428. 
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schon jetzt festzustehen, nimlich die Tatsache, daB die Be- 
lichtung ohne gesetzmaBigen Einflu8 auf die Héhe des respira- 
torischen Umsatzes ist. Wir méchten daher auf Grund dieser 
neuen Versuche wie auch auf Grund unserer alteren Beobach- 
tungen der Anschauung Lindhards nicht beipflichten, da8 
dem Lichte ein so wesentlicher Einflu8 in bezug auf die im 
Hochgebirge beobachteten geanderten physiologischen Erschei- 
nungen, insbesondere auf die Héhe des Umsatzes zuzumessen 
sei’). Die interessanten Beobachtungen Lindhards im Polar- 
klima legen aber jedenfalls den Wunsch nahe, daB die von 
ihm durchgefiihrten Experimente unter Einhaltung eindeutiger 
Grundbedingungen wiederholt werden méchten. Es wiirde dann 
méglich sein, unter Beibringung neuer, bei intensiver Belich- 
tung gewonnener Resultate, zwischen der Wirkung langdauern- 
der, schwacher und kurzdauernder, heftiger Belichtung zu unter- 
scheiden. Wie aus dem Hinweise auf eine demnichst erscheinende 
Arbeit Lindhards hervorgeht*), haben Untersuchungen dieses 
Autors in Kopenhagen bei 6 Personen einen einheitlichen 
Einflu8 der intensiven Belichtung in der warmen Jahreszeit 
gegeniiber dem Winter ergeben, wahrend unsere sorgfaltigen 
Beobachtungen, die wir in Wien auf dem Semmering und in 
anderen Héhenstationen anstellten, keine typischen Unterschiede 
des respiratorischen Gaswechsels und der Atemmechanik im 
Sommer und im Winter erkennen lieBen*). Nur die alveolare 
CO,-Spannung lag in den Mittelwerten im Winter ein kleines Wenig 
héher, wie dies auch schon Boycott und Haldane beobachtet 
hatten*), ein Befund der vielleicht in ahnlicher Weise als Er- 
folg der Lichtwirkung gedeutet werden kénnte, wie dies Lind- 
hard (Arktische Studien) sowie Hasselbalch und Lindhard 
getan haben. 


Es sei an dieser Stelle noch darauf hingewiesen, daB schon 
der Altmeister Speck sich mit der Frage nach der Wirkung 
der Belichtung auf den respiratorischen Gaswechsel beschaftigte ; 


1) Contribution to the Physiology of Respiration under the Arctic 
Climate. Kopenhagen 1910. . 

2) Skand. Arch. 25, 361. 

8) Denkschr. d. k. Akad. Wien. 86, 131, 353, 375, 385. 

*) Ebenda, 8. 413. 














ae 








Wirk. intensiver Belichtung a. den Gaswechsel u. die Atemmechanik. 48] 


seine Versuche’) deuten darauf hin, daB tatsachlich unter dem 
Einflusse der Lichtwirkung auf die Augen eine geringfiigige 
Anderung der Ventilation eintritt. Eine Veranderung des 
Stoffwechsels konnte Speck hierbei ebensowenig nachweisen, 
wie Salomon, der die Wirkung intensiver Belichtung auf die 
Haut im Gliihlampenbade untersuchte*). 

Auch Zuntz und v. Schrétter haben auf die Wirkung 
intensiver Belichtung auf die Atemmechanik anlaBlich ihrer 
Beobachtungen im Luftballon hingewiesen*). Griindliche und 
exakte Studien an gréBerem Untersuchungsmaterial iiber die 
Wirkungen, die wahrend der Belichtung zu beobachten sind, 
stehen aber derzeit noch aus, es mégen daher unsere auf Teneriffa 
ausgefiihrten Versuche zu einem weiteren Ausbau dieser Frage 
AnlaB geben. 

Da durch Dorno*) ausgezeichnete jahrelange Unter- 
suchungen iiber das Lichtklima von Davos angestelit wurden, 
ware wohl besonders dort die giinstigste Stelle, um derartige 
Beobachtungen am Menschen auszufiihren. Zustrahlungen von 
1,3 Cal. pro Minute und Quadratzentimeter, wie in unserm 
Versuche, werden dort in einzelnen Stunden fast taglich be- 
obachtet und auch die Zustrahlung an blauviolettem und ultra- 
violettem Licht wie die Héhe der Gesamtlichtintensitat steht 
in Davos keineswegs hinter jener in unseren Beobachtungen 
zurick. Dorno hat auf die Wichtigkeit derartiger physio- 
logischer und medizinischer Studien in einem physikalisch 
durch Jahre so genau durchforschten Lichtklima wie das Da- 
voser ausdriicklich hingewiesen. 

Die bisherigen Beobachter haben ihr Hauptaugenmerk auf 
die Nachwirkung vorangegangener Belichtung gerichtet, ja 
manche von diesen haben die Nachwirkung — wie oben er- 
wabhnt — als das einzig in Betracht kommende angesehen. So 
untersuchte Hasselbalch die Nachwirkung vorangegangener 


1) Physiologie des menschlichen Atmens. Leipzig 1892, S. 146 und 
Blatter fir klinische Hydrotherapie und verwandte Heilmethoden 1902, 
Nr. 1. Sep. Abdr. 8, 12 u. 13. 

2) Salomon in v. Noordens Handb. 2, 622. 

3) Arch. f. d. ges. Physiol. 62, 512. 

4) Studie iiber Licht und Luft des Hochgebirges. Braunschweig 1911, 
Vieweg. 
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intensiver Bestrahlung mit der Bogenlampe’). Er kam zu dem 
Resultate, daB erst die Ausbildung des Belichtungserythems 
die Veranlassung zu Verinderungen im physiologischen Verhalten 
gibt und fand als Wirkungen, die sich am Tage nach der Be- 
lichtung einstellten, eine Herabsetzung der Respirationsfrequenz 
und eine Verminderung des Blutdruckes. Bei manchen Per- 
sonen war eine Steigerung der Pulsfrequenz zu beobachten. 
Der Stoffwechsel war am ersten Tage nach dem Lichtbade um 
eine geringe GréBe, die aber noch in die sonstigen physiolo- 
gischen Schwankungen und die Fehlergrenzen fallt, erhdht. 
Die Nachwirkung der Belichtung auf die Atmung erstreckte 
sich iiber viele Tage. 

Als die vorliegende Mitteilung bereits abgeschlossen war, 
erschien eine unter gewissenhaften Versuchskautelen geschaffene 
Abhandlung von Hasselbalch und Lindhard?), die sich speziell 
damit befaBt, den EinfluB der Belichtung im Gebirge auf 
die Atmung, den Stoffwechsel und die Erregbarkeit des Atem- 
zentrums im Gefolge vorangegangener Einwirkung der Sonne auf 
die Haut des Gesichtes und der Hinde, zu studieren. Die 
Verfasser glaubten, durch das Studium iiber den Einflu8 des 
Lichtes die Unterschiede im Verhalten der einzelnen, bisher im 
Héhenklima untersuchten Personen hinsichtlich der Atemfrequenz 
kliren und eventuell in eine GesetzmaBigkeit umwandeln zu 
kénnen. Sie glauben auch, daB die Versuche iiber die Wirkung 
der Belichtung, die wir im Héhenklima ansteliten*), in der Frage 
nicht verwertbar seien, da die in Betracht kommenden Er- 
scheinungen sich erst nach einer gewissen Latenzzeit mit dem 
Lichterythem zugleich ausbilden, und dann geraume Zeit fort- 
bestehen. In unseren Versuchen hatten wir es daher bereits 
von Anfang an mit voll entwickelten Erscheinungen zu tun 
gehabt oder — die Beobachtungen waren erfolgt zu einer Zeit, 
zu der die Reaktion noch nicht aufgetreten sein konnte. Diesen 
Annahmen, die fiir die Verfasser ohne genaue Kenntnis unserer Ver- 
suchsbedingungen natiirlich die nachstliegenden waren, méchten 
wir nicht beipflichten, wenn wir auch gerne einréumen, dai 


1) Skand. Arch. 17, 431. 

*) Skand. Arch. 25, 361. 

3) Es bandelt sich um die Versuche von Zuntz und Durig 1903 
und Durig und Mitarbeitern 1906. 
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die Versuchsbedingungen hinsichtlich Belichtung bei unseren 
Beobachtungen keineswegs so rein gewesen sind als in den Ver- 
suchen von Hasselbalch und Lindhard, da in unserem Falle 
ganz andere Hauptgesichtspunkte zugrunde lagen. Nichte- 
destoweniger will es aber der Zufall, daB sich unsere Beobach- 
tungen in der Diskussion ganz wohl verwerten lassen, wie die 
folgenden Ausfiihrungen erweisen sollen. 

Die Resultate von Hasselbalch und Lindhard lauten 
dahin: 

1. DaB die Atemfrequenz, die bei beiden Versuchspersonen 
unter dem Einflusse der Héhenwirkung gestiegen war, in der 
Héhenstation absank, als das ultraviolette Licht die Haut ge- 
troffen hatte und das Erythem sich ausgebildet hatte. Die 
Atemtiefe, die sich unter dem Einflusse der Luftdruckverminde- 
rung nicht wesentlich verandert hatte, stieg nach der Licht- 
wirkung machtig an. Beim Abstieg ins Tal nahm die Frequenz 
gegeniiber der Héhenstation ab, die Atemtiefe verminderte sich 
ebenfalls, jedoch nur um einen geringen Wert. 

2. Bei einer der beiden Versuchspersonen hatte das ultra- 
violette Licht zu einer Verminderung der alveoliren CO,-Ten- 
sion von 31,5 auf 28,1 mm im Mittel AnlaB gegeben, bei der 
anderen Versuchsperson war die alveolare Kohlenséuretension 
trotz stundenlangen Verweilens auf den Gletschern nicht im 
mindesten verandert worden. 

3. Der respiratorische Stoffverbrauch und der Quotient hatten 
eine Veranderung nicht erfahren. (Es ist hier zu bemerken, daB 
die Versuche im Sitzen ausgefiihrt wurden und da8 mittels einer 
Atemmaske geatmet wurde.) AuBerdem zeigen die Versuche 
ein ahnliches Verhalten der Pulsfrequenz mit anfanglicher mach- 
tiger Steigerung, wie dies Mosso, Zuntz und Mitarbeiter, 
Durig und Mitarbeiter und Fuchs bereits beschrieben haben. 
Diese Steigerung wurde durch die Belichtung nicht beeinfluBt. 

4. Endlich geben Hasselbalch und Lindhard auf Grund 
ihrer Beobachtungen an, da8 die Erregbarkeit des Atemzentrums 
mit zunehmender Héhe gesteigert wurde, wahrend sich bei Riick- 
kebr in tiefere Regionen als Nachwirkung eine Herabsetzung 
der Erregbarkeit geltend gemacht habe. Auch das ultraviolette 
Licht steigert nach den beiden Autoren die Erregbarkeit des 


Atemzentrums. 
Biochemische Zeitschrift Band 39. 32 
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Wir wollen nun mit diesen Ergebnissen unsere Versuche, 
welche Schliisse auf die Nachwirkung einer vorangegangenen Be- 
lichtung gestatten, vergleichen, da es doch wertvoll erscheint, 
das Verhalten méglichst vieler Versuchspersonen zu kennen. 
Im Jahre 1903 stellten Zuntz und Durig vorerst Beobach- 
tungen iiber die Wirkung der Belichtung auf dem Corno del 
Camoscio (3026 m) bei Col d’Olen') an. Die beiden waren an 
einem triiben Morgen von Alagna nach Col d’Olen aufgestiegen 
und, wie das Protokoll ausfiihrt, im ,,kiihlen‘‘ Nebel am Vor- 
mittag auf Col d’Olen angekommen. Da diffuses und indirektes 
Himmelslicht im Héhenklima sogar an violetten und ultra- 
violetten Strahlen armer ist als das Licht in der Ebene, konnte 
von einer Lichtwirkung oder gar einem Lichterythem natiirlich 
nicht die Rede sein. Wir bewohnten ein nordseitiges Zimmer, 
das besonders diister dadurch war, daB wenige Meter vom Fenster 
die steile dunkle Lehne des Urgesteinaufbaues des Gemshorns auf- 
stieg. Bis nach eingebrochener Dunkelheit hatten wir mit der Auf- 
stellung der Apparate zu arbeiten, Schnee, der Licht hitte 
reflektieren kénnen|, lag in der Nahe nirgends. Am folgenden 
Morgen (15. VIIL.) |begannen die Respirationsversuche im Bette. 
Am darauffolgenddn Tage verbrachten wir den ganzen Vor- 
mittag von etwa 9 Uhr an bis 2°° im Freien auf dem Gemshorn, 
der direkten Besonnung ausgesetzt, waihrend eines groBen Teils 
der Zeit flach auf |dem Riicken liegend und gegen die Sonne 
gewendet, sonst mit Messungen der Elektrizitaétszerstreuung be- 
schiftigt. Die Versuche vor der Belichtung auf dem Gemshorn 
kénnen daher gewi6 als Testversuche am Unbelichteten gelten, 
jene auf dem Gemshorn als Belichtungsversuche und die fol- 
genden als Versuche iiber die Nachwirkung einer Belichtung. 
Es sei bemerkt, daB sich ein Erythem bei uns im Gefolge an 
die Belichtung auf dem Gemshorn nur im méBigen Grade 
ausbildete. 

Beziehen wir alle Unterschiede, die sich zwischen dem 
Verhalten vor und nach der Belichtung zeigten, auf den Ein- 
flu8 der Belichtung, so ergibt sich folgendes. Bei Zuntz war 
die Belichtung ohne jeden nachweisbaren Einflu8. Bei Durig 
stellte sich eine Abnahme der Atemfrequenz, eine Abnahme 


1) Arch. f. (Anat. u.) Phys. 1904. Suppl. S. 417. 
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des Minutenvolums, aber eine Zunahme der Atemtiefe ein. Die 
Erscheinungen harmonieren aber doch nicht ganz mit den Be- 
funden der danischen Forscher, da im Gefolge der Belichtung 
am 16. August, am 17. August, an dem die Nachwirkung der 
6stiindigen Belichtung hatte deutlich sein miissen, die Atem- 
tiefe vermindert anstatt gesteigert war. Die alveolire CO,- 
Spannung hielt sich innerhalb der Fehlergrenzen auch bei Durig 
konstant. 
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18. VIII. bis 19.VIIT. Marschversuche auf dem 


Schnee, stark besonnt. 


20. VIIL.| 6,17/6,7 1097) 24,1] 6,68'11,0 748 | 28,5)Olen morgens im Bett. 
be 4 (Nachwirkung). 





Am Morgen des 21. August marschierten Z. und D. zur 
Margheritahiitte empor. Sie benutzten ungeheuer groBe, allzu 
dunkle Schneebrillen. Das Gesicht, die Ohren und der Nacken 
waren dick mit Zink-Lanolin-Amylumpaste eingeschmiert. Beide 
trugen Handschuhe, Z. trug zudem noch einen breitkrempigen 
schwarzen Hut aus Fischbein. Hatte sich bei ihm also ganz 
gewiB auf Olen noch keine Wirkung des Lichtes erkennen 
lassen, so konnte sich auch wahrend des Aufstieges kaum eine 
nennenswerte Lichtwirkung ausbilden. Nun blieb man durch 
fiinf Tage unentwegt in der diisteren Hiitte, deren Glasfenster 
dauernd geschlossen waren und zudem nicht gegen die Seite 
der grell belichteten Gletscher gerichtet sind, so da8B von 
einer Wirkung violetter oder ultravioletter Strahlen keine Rede 
sein konnte. An die in der Hiitte ausgefiihrten Versuchsreihen 


1) Da die Analyse verloren gegangen war, fand dieser Versuch in 
unserer seinerzeitigen Publikation keine Beriicksichtigung. 
32* 





Ae amram an 


eT ae 








486 A. Durig, H. v. Schrétter und N. Zuntz: 


schlossen sich die Versuche, bei denen man stundenlang ohne 
Schutz dem Lichte ausgesetzt im Freien lag oder auf dem 
obersten Plateau des Gletschers bei zeitweise schier unertriig- 
licher Hitze marschierte. Hierbei bildeten sich Erythem und 
tief dunkelbraune Pigmentierung des Gesichtes aus. Die in 
und nach dieser zweiten Aufenthaltsperiode ausgefiihrten Ver- 
suche miiBten daher, wenn iiberhaupt der Lichtwirkung eine 
mehr als ganz nebensichliche Bedeutung zukime, einen Einflu8 
der Besonnung erkennen lassen, und zwar ganz besonders bei 
Zuntz, bei dem ein solcher Einflu8 auf Col d’Olen absolut 
nicht aufgetreten war. 

Die Werte vom ersten Tage nach der Ankunft in der 
Hiitte sind mit Absicht in die Tabelle nicht einbezogen worden. 
Es mu8 wohl nicht eigens erwahnt werden, was sich bei der 
Lektiire der Originalpublikationen ohne weiteres ergibt, da in 
den Versuchen ein Einflu8 von Muskelarbeit vollkommen aus- 
geschlossen war, da wir ja in der Ruheperiode die Hiitte iiber- 
haupt nicht verlieBen. 
























































Zuntz Durig 
S3iuleo8|.glse| » lod|.g 
mg |B3| 8/32 (S2|E4| § 32 \o% 
3 ge |P elas ge ls 
23 £ 8& 33 £ $6 
< \<3 mm | < <s | mm 
23.VIIL.| 7,729 | 8,7 | 1092 | 21,5] 8,133 | 12,0| 807 | 25,8 Vor 
25. ,, |7,100| 6,8 | 1265 | 22°2| 7,673 | 10,5| 863 | 23,2|$ den Versuchen 
7,671 | 7,0 | 1305 | 21,7 | 7,717| 11,7| 779 |26,0|) in der Sonne 
27. , | 7,633| 7,0 | 1356 | 25,4] 7,700) 11,3| 845 | 25,4 
28. * | 7,646 | 6,9 | 1365 | 26,1| 7,983 | 11.7| 836 | 23,5 
30. ° |8,154|7,5| 1357| 19,7|8,133 | 12,0| 842 | 23,0 aN 
8,517 | 7,8 | 1360 | 19,0] 8,133 | 12,3) 821 |23,6/( 4 yecnchon 
31. ,, | 7,615 | 6,0 | 1580 20,8] 8,017| 11,7| 854 | 24,2]/ “oP rorencne 
8,217 | 11,1| 905 | 21,9 
3. IX. | 7,945 | 6,4 | 1545 | 19,9] 8,582 | 11,8 | 903 | 22,3 
4. , | 7,867 | 6,8 | 1427 | 20,6|8,050| 11,5 | 856 | 22,6 
7,50 |7,5| 1221/21,8]7,84 | 11,2] 816 | 25,0] Mittel vor) der Be- 
7,91 | 6,9| 1395 | 21,6}8,102| 11,4! 856 |23,3] , nach fsonnung 








Bei Zuntz weisen weder der Mittelwert noch die Einzel- 
beobachtungen auf einen Einflu8 der intensiven Belichtung hin. 
Wahrend wir zur Zeit der Bestrahlung, wie auf 8. 478 gezeigt 
wurde, unzweifelhafte Verinderungen in der Atmung nachweisen 
konnten, fehlen alle Zeichen fiir das Bestehen einer a 
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oder fiir eine Veriinderung der Atmung zur Zeit der Ausbildung 
des Erythemes, denn ahnlichen Werten fiir Ventilation, Atem- 
tiefe und alveolire CO,-Tension wie nach den Tagen, an denen 
wir uns intensiver Bestrahlung ausgesetzt hatten, begegnet man 
auch an den Tagen, die wir vor den Belichtungsversuchen 
dauernd in der Hiitte verbracht hatten. Ganz dhnlich liegen 
die Verhiltnisse bei Durig. Nur recht gezwungen lieBe sich 
in beiden Fallen vielleicht eine schwache Verminderung der 
CO,-Spannung ableiten, da diese aber im Anschlusse an die 
ersten Belichtungsversuche nicht zu erkennen war, ist es woh 
plausibler, daran zu denken, daB andere Wirkungen im Laufe 
des Aufenthaltes zu dieser Verinderung AnlaB gegeben haben, 
und zwar zweckdienlich, indem vielleicht das Bestreben des 
KG6rpers bestand, allmahlich die alveolére O,-Tension héher zu 
riicken, um die Sauerstoffversorgung giinstiger zu gestalten; dies 
kénnte z. B. ganz wohl durch eine allmahliche zweckmaBige 
Anpassung des Atemzentrums an die Reize im Gefolge des 
Sauerstoffmangels herbeigefiihrt werden. Ein solches Héher- 
riicken der O,-Tension miiBte natiirlich zu einem gleichzeitigen 
Sinken der CO,-Tension Anla8 geben. 

Vielleicht noch eindeutiger verwertbar fiir die Entscheidung 
iiber die Nachwirkung vorangegangener Besonnung sind unsere 
weiteren Versuche aus dem Jahre 1906). Sie scheinen gerade 
darum besonders fiir die Diskussion geeignet, weil 2 Versuchs- 
personen in die Beobachtungen eintraten, die vorher durch 
Wochen sich der Belichtung im Hochgebirge ausgesetzt hatten, 
wahrend die anderen beiden Versuchspersonen, die eine besonders 
lichtempfindliche Haut besitzen, direkt aus der Ebene und dem 
Laboratorium zum Monte-Rosa-Gipfel aufstiegen. Bei ihnen 
kam es auch im Gefolge der Belichtung zu ausgesprochenem 
Erythem mit Brennen im Gesicht und an den Handen und 
nachfolgendem teilweisem AbstoBen der Epidermis. Die Ver- 
suche kénnen uns darum tatsiichlich tiber die Nachwirkung 
von Belichtung Auskunft geben, da wir bei sinkender Sonne 
von Alagna aufbrachen und in der Nacht in Col d’Ulen an- 
kamen, also beim Aufstieg uns jedenfalls geringerer Wirkung 


1) Durig, Kolmer, Rainer, Reichel, Caspari, Denkschr. d. 
K. Akad. in Wien 86. 
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violetten und ultravioletten Lichtes aussetzten als in Wien. 
Von Col d’Olen zum Gipfel marschierten wir wieder mit Hand- 
schuhen, dick mit Salbe gedeckt und durch Brillen geschiitzt. 
Durch 7 Tage hatten wir uns dauernd in der dunklen Hiitte 
aufgehaiten (Marsche wurden nicht ausgefiihrt), dann folgten 
die Marsche im Freien, die 11 Tage dauerten und bedingten, 
da8 wir taglich viele Stunden auf dem Gletscher verbringen 
muBten, wobei wir meist von herrlichstem Wetter begiinstigt 
waren. An diese Versuche schlo8 sich wieder eine Ruheperiode, 
in der eine allenfalls bestehende Nachwirkung der Belichtung 
voll zur Geltung kommen muBte, da aus Hasselbalchs und 
Lindhards Beobachtungen hervorgeht, daB der EinfluB voran- 
gegangener Belichtung sich noch durch lange Zeit bemerkbar 
macht. Folgende Tabelle enthalt die Mittelwerte, die das Ver- 
halten charakterisieren sollen. 


Vorher im Gebirge intensiv belichtete Personen (nachhaltende Braunung, 
aber kein Erythem). 
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Die Tabellen lassen keinesfalls eine GesetzmaBigkeit er- 
kennen, die darauf hindeuten wiirde, daB die vorher intensiv 
belichteten Personen, von denen Kolmer besonders unempfind- 
lich gegen Bestrahlung ist, sich anders verhalten hitten als 
jene, die vor dieser ,,Verbrennung“ vorerst geschiitzt waren. 
Es scheint daher nicht nétig, im einzelnen auf die Schwan- 
kungen hinzuweisen, da diese ja durch das Zusammenwirken 
verschiedener Komponenten bedingt sein miissen. Jedenfalls 
lehrt aber die Betrachtung, daB eine bedeutende Nachwirkung 
der Belichtung sich keinesfalls bei uns geltend gemacht hat, 
daB eine solche aber, wenn sie bestand, individuell ver- 
schieden gewesen sein muB, ohne daB sie im ganzen Bilde 
der Héhenwirkung iiberhaupt als wesentlich zum Ausdruck ge- 
kommen ware. 

Auch die Versuche vom Jahre 1901 liefern einiges hier 
verwertbares Material. Wir wollen daraus nur die in Brienz 
festgestellten Daten, die geeignet sind, den Einflu8 des Sonnen- 
erythems auf die Frequenz zu erlaiutern, zusammenstellen. 
Wahrend auf Teneriffa der jugendliche Carriére die starkste 


unmittelbare Wirkung des Lichtes zeigte, indem die Frequenz 
fast auf die Halfte herunterging, zeigt der ebenso junge W alden- 
burg eine entgegengesetzte Anderung: 


Vor der Lichtwirkung . .. . 6,5 Resp. pro Min. 
Nach starkem Abbrennen. .. 8,5 ,, oer 
Loewy zeigt keine nennenswerte Wirkung. 
Vor Belichtung . . . . . 10 —13,5 Mittel 11,9 
Nach intensiver Belichtung 11 —12 ae 
Miller anfangs. .... 9,5—10 9,9 
abgebrannt. ...... 9 —Ilil 9,5 
Caspari anfangs ... . 10,5—13 12,6 
abgebrannt .. .. . . . . 13,5—15,5 14,5 
Kolmer anfangs ... . 12,5—21 17,7 
nach den Marschen auf dem 

Rothorn . ..... . 12,0—15,5 ... ae 


Bei Kolmer besteht also eine Frequenzénderung im Sinne 
von H. und L., aber gerade bei ihm hatte sie nicht eintreten 
diirfen, weil er schon vor Beginn unserer Versuche eine Anzahl 
Hochtouren gemacht hatte und durch dieselben ganz intensiv 
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gebraunt war. Bei Caspari ist die geringe Anderung ebenso 
wie bei W. in entgegengesetztem Sinne. 

Nun seien noch unsere Versuche, die wir auf Teneriffa 
ausfiihrten, in bezug auf die Nachwirkung der Belichtung er- 
értert. Hierher gehért ein Versuch, der in den Mittagsstunden 
des 30. Marz angestellt wurde. Durig ging in ausgeschnittenem 
Leibchen mit bloBen Armen im gliihenden Sonnenbrande vom 
Observatorium iiber die Bimssteinhinge zum Guajaragipfel hin 
und zuriick. Nach der Riickkehr wurden Respirationsversuche 
ausgefihrt. Am folgenden Tage wurde der Versuch in der 
Weise wiederholt, daB zur selben Tagesstunde und in gleichen 
Intervallen und unter sonst analogen Bedingungen ebenfalls in 
K6rperruhe im Observatorium die Atmung untersucht wurde. 














Versuch unmittelbar nach der Versuch am fol- ore 
Belichtung. (Die beiden ersten genden Tage mo 


Versuche zeigen die Nachwirkung nach Ausbildung 
der Muskelarbeit. des Erythems Werte 


it vor dem nach d. 
118 | 1227 | 1299| 125 | 145 1] 15 ad yn 12” Belich- | Belich- 





tungs- | tungs- 
versuch versuch 











Minutenvolumen /11,4) 8,1) 7,1| 6,7] 7,0] 7,7| 7,9) 7,5) 7,2) 58| 6,5 
Zahlder Atemziige j14 [14 |13,4/10,4/11 [12,4/11,8/13,0/13,0] 11,2 | 11,5 
Atemtiefo ... 656 |604 |732 |720 |700 |760 657 |624| 630 | 687 
alv. CO,-Tension los e7.7 26,3/26, 1|26,5/24,6 22,6 25,3/23,9] 29,9 | 27,1 
In bezug auf das Minutenvolumen erkennt man, da8 am Tage 
nach dem Besonnungsversuch unter sonst gleichen Bedingungen 
die Ventilation gréBer war als im unmittelbaren Anschlu8 an 
die Belichtung, und auBerdem zeigt sich, da8 auch der morgens, 
im niichternen Zustande gefundene Wert fiir die Ventilation 
in vollkommener KGrperruhe gréBer ist als vor der Ausfiihrung 
der Belichtung; Atemfrequenz und Atemtiefe tragen beide in 
geringem MaBe dazu bei, entsprechend ist die alveolare Koh- 
lenséurespannung im Gefolge der Belichtung gesunken. Ob- 
wohl in dem Versuche in den Cajiadas Gesicht und Hinde der 
Versuchsperson schon beim Anstieg zum Observatorium kraftiger 
Besonnung ausgesetzt waren (wir waren vom Morgen bis in 
die Nachmittagsstunden unterwegs gewesen), hat also die neuer- 
liche Besonnung beim Ausflug auf den Guajara (2600 m) be- 
sonders die alveolare CO,-Tension in der Art beeinfluBt, wie 
es Hasselbalch und Lindhard als Folge der Belichtung be- 
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obachteten und wie wir es auch ab und zu in unseren friher 
erwahnten eigenen Beobachtungen erkennen konnten. 

Die Besonnung des unbekleideten Kérpers, der ja sonst 
nicht der Lichtwirkung ausgesetzt war, hatte ganz besonders 
intensive Nachwirkungen erwarten lassen. Leider kénnen wir 
in dieser Hinsicht nur einen Versuch — jenen an Durig — 
verwerten. Allerdings war gerade in diesem Falle die Wirkung 
der Besonnung eine besonders intensive gewesen (s. 0. S. 473). 





Minuten- Zahl der 

volumen Atemziige | 

6,0 11,1 639 29,1 Mittel vor der 
Besonnung 

7,2 12,1 719 23,5 1 Tag nach der 
Besonnung 

6,8 9,7 839 24,8 3 Tage nach der 
Besonnung 


Atemtiefe | CO,-Tension 














Es war also offenkundig eine Wirkung da, die zu einer Herab- 
setzung der alveolaren Kohlensauretension infolge Steigerung 
der Ventilation und Vertiefung der Atmung fiihrte. 

Uberblicken wir die in unseren neuen und Alteren Ver- 
suchen beobachteten Nachwirkungen nach vorangegangener Be- 
lichtung, so erkennen wir als ein haufiges, allerdings nicht stets 
ausgesprochenes Symptom eine Herabsetzung der alveolaren 
Kohlenséurespannung um einige Millimeter, wie dies Hassel- 
baich und Lindhard bereits angegeben haben. Die niedrig- 
sten Werte fiir alveolare Kohlenséurespannung beobachteten 
wir jedoch wahrend der Belichtung selbst. Steigerung der Venti- 
lation und Steigerung der Atemtiefe gelangten ebenso wie wahrend 
der Belichtung auch in der Nachwirkung vorangegangener Be- 
lichtung zur Beobachtung, doch scheinen auch diesbeziiglich 
individuelle Unterschiede zu bestehen, die zum Teil mit der 
Empfindlichkeit der Haut des Einzelnen fiir Lichtreize zu- 
sammenhangen, zum Teil bedingt sein kénnen durch Ver- 
schiedenheiten der Lichtintensitét oder des Schutzes, den die 
Haut durch den Bart, die Pigmentierung u. a.m. gegeniiber 
dem Eindringen wirksamer Strahlen besitzt. 

Die starken Ausschlige bei dem 19jahrigen Carriére, 
das Fehlen einer Reaktion bei dem 62 Jahre alten Zuntz, 
lassen auch an einen Einflu8 des Lebensalters auf die Emp- 
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findlichkeit gegen den Lichtreiz denken (vgl. iibrigens 8. 489 
das Verhalten des 22jahrigen Waldenburg). 

Die Frage, auf welchem Wege die fast ausschlieBlich in 
der Atemmechanik zur Geltung gelangende Wirkung bei und 
nach Belichtung zu erkliren ist, méchten wir noch als unent- 
schieden ansehen. Wissen wir doch z. B. nicht, ob in der be- 
lichteten Haut unter der chemischen Wirkung der Strahlen 
Stoffe entstehen, die, in den Kreislauf gebracht, das Atem- 
zentrum direkt beeinflussen, oder indirekt auf dem Wege der 
Reizung von peripheren Nervenendigungen reflektorisch dauernde 
Erregungen dem Atemzentrum zuleiten und auf diese Weise 
die Atemmechanik verindern. Wenn wir auch hervorheben 
méchten, da8 entgegen den Annahmen Lindhards’) von un- 
serer Seite schon seit langem und wiederholt darauf hingewiesen 
wurde, da8 die Erregbarkeit des Atemzentrums keine konstante, 
sondern speziell im Héhenklima eine wechselnde ist*), so mu8 
man doch beim Ansprechen des Atemzentrums auf den Reiz 
von CO,-Gemischen daran denken, daB die Erregung des Atem- 
zentrums durch eine Summe von Komponenten geregelt wird. 
Fiigt man zu den Reizen, die das Atemzentrum regular treffen, 
neue hinzu — seien es nun psychische, thermische oder chemi- 
sche, so wird die Summe der Reize, die nétig ist, um eine 
gewisse AtemgréBe zu erzielen, friiher erreicht sein, als wenn 
wir kiinstlich (z. B. durch Apnoe) Reize weggeschaffit haben. 
Superponieren wir daher den Reizen, welche die normal sich 
bildenden Stoffiwechselprodukte im Blute auf das Atemzentrum 
ausiiben, die Reizwirkung von unvollsténdig oxydierten Stoffen, 
wie sie bei vermindertem Sauerstoffangebot im Héhenklima 
entstehen, oder die Reizung sensibler Nervenendigungen in der 
Haut (bei der Besonnung) oder akustische Reize, wie beim 
HGren eines Musikstiickes, so kann als Folge das Ansprechen 
des Atemzentrums auf weitere Reize, z. B. auf zugefiihrte CO,, 
verindert sein, ohne daB deswegen die Erregbarkeit des Zen- 
trums gedndert zu sein braucht, ja man kann wohl auf diesem 
Wege bei herabgesetzter Erregbarkeit des Zentrums unter Um- 


1) Skand. Arch. 25, 361 und 362. 

2) vgl. v.Schrétter, Der Saverstoff in der Piipligiice und Therapie 
der Luftdruckerkrankungen, Berlin 1906, 8S. 106, ferner Héhenklima u. 
Bergwanderungen von Zuntz, Loewy, Miller, Caspari u.a. S. 332ff. 
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standen eine scheinbare Steigerung der Erregbarkeit beobachten. 
BekanntermaBen sind diese Vorginge ja von entscheidender 
Wichtigkeit fiir die Erzeugung der Apnoe vor und nach Vago- 
tomie, sowie fiir die Erzeugung veranderter Ventilation 
durch Kohlensaure bei bestehender thermischer Polypnoe. 

Ehe wir die so weitgehende Herabsetzung der Erregbarkeit 
des Zentrums durch Sauerstoffatmung, die H. und L. aus ihren 
Versuchen ableiten, als gesichert ansehen, miiBten die Bedenken 
beseitigt sein, die sich gegen die von diesen Autoren geiibte 
Methode der Bestimmung der alveolaren CO,-Spannung aus 
ibren eigenen Versuchen ergeben. Sie teilen S. 392 Versuchs- 
reihen mit, in denen nach Beigabe von CO, zur Inspirations- 
luft, also doch offenbar unter dem Anwachsen des CO,-Reizes 
das Minutenvolum z. B. von 7,11 auf 26,31 wachst, wahrend 
die alveolare CO,-Tension von 33,4 auf 28,0 mm sinkt. Es 
liegen iibrigens auch in der Alteren Literatur Tatsachen vor, 
die entschieden dagegen sprechen, da im Tieflande die Erreg- 
barkeit des Atemzentrums bei erhéhtem Sauerstoffdruck sinke. 

Panum') fand beim Aufenthalt in komprimierter Luft, 
d. h. bei erhéhter Sauerstofftension das Atemvolumen ein wenig 
vermindert, aber bei vertiefter etwas weniger frequenter Atmung. 
Die CO,-Ausscheidung war unverandert gewesen, es muB also 
auch die alveolare CO,-Tension nahezu unverandert geblieben 
sein. Ware die Erregbarkeit herabgesetzt worden, so hatte 
das Atemvolumen erheblich sinken miissen. Noch beweisender 
sind die Versuche Loewys*), bei denen die Kompression bis 
auf fast 2 Atmospharen gesteigert wurde. Hier haben wir bei 
Atmosphirendruck im Mittel vieler Versuche eine Ventilation 
von 6144ccm, bei fast verdoppeltem Druck eine solche von 
6196 ccm. Die CO,-Ausscheidung ist im ersten Fall — 176 ccm, 
im zweiten = 172ccm. Zahl und Tiefe der Atemziige sind fast 
unverandert. Es war also bei doppelter Dichte des Sauerstofis 
dieselbe alveolare Tension des CO, nétig, um die gleiche Atem- 
gréBe auszulésen. Zu demselben Resultat fiihren die freilich 
weniger zahlreichen und weniger exakten Versuche mit Einatmung 
sauerstoffreicher Luft (Tab. XXIII und XXTV, S. 142 und 144). 


1) Panum, Arch. f. d. ges. Physiol. 1, 142. 
2) Loewy, Unters. tiber Respiration und Zirkulation. Berlin 1395, 
8. 124 ff. 
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Die Frage der Regulierung der Atmung im Hochgebirge 
ist also noch keineswegs geklart. In bezug auf dieselbe scheinen 
uns die Tatsachen, die in nachstehender Tabelle zusammen- 
gestellt sind, nicht ohne Belang zu sein. Sie gibt die pro 
Kubikzentimeter Sauerstoffbedarf geatmeten Kubikzentimeter 
Luft?) (reduziert auf 0° und 760 mm). 














= 


Berlin u.Wien|19,5 15,8196 17,1/21,6 16,7282 16,4274 19,5225 18,4844 17,6 
Brienz [179 15,3195 16,1184 161184 156 — 177 17,3 
Zermatt {17,9 as pened eee _ “= 


Cafiadas {19,7 — —_ _ —_— 
Rothorn |16.0 17,417,8 16,3180 15,3180 15,9 — (17,6 15,0 
Col d’Olen 17,4 17,7 16,6 16,4|16,6 “—— | 
Alta Vista [20,3 es ot eee a i att 

Betem pshiitte]17,3 ls leak Soe: inl. saad ik se 
Monte Rosa |16,6 17,7 | — | 170204 17,1183 16,3183 16,3 


peers. 





Pridied 





Die fettgedruckten Ziffern zeigen die im Ruheversuch gefundenen 
Werte; die kursiv gesetzten Zifferm die gefundenen Werte im Arbeits- 
versuch. 


Die Tabelle zeigt, in Ubereinstimmung mit den Angaben auf 
S. 452, daB von allen Versuchspersonen in der Ebene (Wien, 
Berlin) bei Kérperruhe iiberventiliert wurde, bei der Arbeit 
schrankt sich das reduzierte Atemvolum bei allen in der Ebene 
ungefahr auf jenen Wert ein, der weiterhin in allen Héhen- 
stationen bei Ruhe und Arbeit wiederkehrt, ungeachtet des 
oft 10mal so hohen Sauerstoffbedarfes und 10 mal so groBer 
Ventilation bei der Arbeit gegeniiber der Ruhe, und ungeachtet 
des Absinkens des Luftdruckes bis nahe an eine halbe Atmo- 
sphire. Wegen des niederen Teildruckes der CO, in den Alveolen 
bei dem Aufenthalt in Héhenstationen muB aber die CO,-Span- 
nung im Bjute und im Atemzentrum um so niedriger sein, je 
héher die Station ist, in der beobachtet wird. Es miiBte sich 
also, wenn die Kohlensaure auch im Héhenklima den ausschlag- 
gebenden Reiz fiir die Ventilation vorstellen wiirde, die pro 
Kubikzentimeter O,-Bedarf geatmete Gasmenge um so mehr 
vermindern, je héher man emporsteigt. Dies ist jedoch nicht 
der Fall. Die iiberraschende Konstanz in der Beziehung 
zwischen Sauerstoffbedarf und dem Sauerstoffangebot, welche 


1) Siehe auch Durig, Wiener Denkschriften der K. Akad. 86, 437. 
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sich der Organismus durch Regulierung der Ventilation trotz 
auBerordentlich differenter Grundbedingungen schafft, weist auf 
einen nahen Zusammenhang zwischen Oxydation und Venti- 
lation hin. 

Diesen Zusammenhang kénnen wir uns so vorstellen, dab 
bei Arbeit einerseits, bei maBiger Luftverdiinnung andererseits 
neben der CO, auch Stoffe als Atemreize wirken, deren Erzeugung 
dem Sauerstoffbedarf proportional erfolgt und die daher die 
Atembewegungen diesem Bedarf entsprechend regeln. 

Bei der iiber den anderen Werten liegenden Ventilation 
von Zuntz auf Teneriffa (dasselbe war auch wahrend der See- 
fahrt der Fall) mu8 wohl die Wirkung besonderer Reize an- 
genommen werden, die zur Vermehrung der Ventilation AnlaS 
gegeben haben, und es ist naheliegend, die Lichtwirkung hier- 
fiir als wahrscheinlichsten Faktor ins Auge zu fassen. 

Ergebnisse: Die Versuche iiber den Einflu8 der Belich- 
tung haben ergeben, daB sowohl waihrend wie nach einer 
intensiven Belichtung Veranderungen in der Atemmechanik auf- 
treten kénnen, die jedoch individuell und nach dem Ausmafe 
der Belichtung verschieden waren, ohne daB es méglich gewesen 
ware, eine bestimmte GesetzmaBigkeit zu erkennen. Die Héhe 
des Erhaltungsumsatzes wurde durch die Belichtung im allge- 
meinen nicht nachweislich verandert. Jene Erscheinungen, die 
noch am eindeutigsten als Folge und Begleiterscheinung inten- 
siver direkter Einwirkung des Lichtklimas anzusprechen sind, 
waren eine Herabsetzung der alveolaren Kohlensdéurespannung 
und bei manchen Personen eine Steigerung der Ventilation und 
Pulsfrequenz. Ein wesentlicher EinfluB diirfte der Wirkung der 
Belichtung bei dem Zustandekommen der bisher im Héhenklima 
im Respirationsversuche beobachteten Erscheinungen nicht zu- 
zuschreiben sein. Auch in den neuen Versuchen wies das im 
Héhenklima geatmete reduzierte Gasvolumen, bezogen auf die 
Einheit des Sauerstoffverbrauches, ganz ahnliche Werte auf wie 
in den friiheren Versuchen bei Arbeit in der Ebene, sowie bei 
Ruhe und Arbeit in Héhenstationen beliebiger Meereshéhe. 

















Uber das Flockungsoptimum von Kolloidgemischen. 
Von 
Leonor Michaelis und Heinrich Davidsohn. 


(Aus dem biologischen Laboratorium des stédtischen Krankenhauses am 
Urban, Berlin.) 


(Eingegangen am 11, Februar 1912.) 


Die bisher aus unserem Laboratorium hervorgegangenen 
Arbeiten iiber das Fillungsoptimum von Kolloiden erstrecken 
sich auf die Erforschung reiner Kolloidlésungen, rein wenigstens 
in dem Sinne, da8 die neben dem fraglichen Kolloid eventuell 
noch vorhandenen Verunreinigungen ohne Belang fiir den Aus- 
fall des Resultats waren. So kénnen wir beispielsweise unsere 
Versuche mit Serumalbumin in dieser Beziehung als absolut 
gesichert betrachten; denn die erhaltenen Resultate sind ganz 
unabhangig davon, ob wir das Serumalbumin so sorgfaltig wie 
méglich von allen anhaftenden Verunreinigungen befreiten oder 
ob wir es in relativ ungereinigtem Zustande benutzten. Damit 
ist aber keineswegs behauptet, da8 Verunreinigungen, die bei 
der Darstellung der Kolloidlésungen zuweilen unvermeidbar 
sind, auf jeden Fall gleichgiiltig sind, und besonders dariiber 
ist noch nichts ausgesagt, wie zwei nebeneinander in Lésung 
befindliche Kolloide ihre Fiallungseigenschaften beeinflussen. 
Vielmehr gilt seit langem die Regel, daB zwei entgegengesetzt 
geladene Kolloide sich ausflocken kénnen; wir haben hier also 
ein Beispiel dafiir, daB unter Umstanden bei dem Mischen 
zweier Kolloide eine Fallung entstehen kann, deren Fallungs- 
optimum sicher verschieden ist von dem der isolierten Kom- 
ponenten. 

Nachdem wir nun geniigend Beispiele fiir das Fallungs- 
optimum von im obigen Sinne reinen Kolloiden beigebracht 
haben, wenden wir uns im folgenden der Aufgabe zu, die Eigen- 
schaften von Kolloidgemischen systematisch zu untersuchen. 
Mit bewuBter Absicht nach dieser Richtung angestellte Ver- 
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suche enthalt bereits die Arbeit von Pekelharing und 
Ringer’), die wenn auch nur in provisorischer Weise in bezug 
auf das Fillungsoptimum, so doch eingehender in bezug auf 
das isoelektrische Verhalten eine gegenseitige Beeinflussung 
zweier Kolloide feststellten. Trotz der methodischen Einwen- 
dungen, die wir gegen diese Arbeit gemacht haben*), erkennen 
wir ihre Ergebnisse rein qualitativ an, weil ein Vermeiden der 
von uns genannten methodischen Fehler das Resultat wohl 
nur in quantitativer Weise beeinflussen diirfte. Wir haben 
das von Pekelharing und Ringer studierte Pepsin-Eiwei8- 
gemisch vorliufig nicht naher verfolgt, weil wir hofften, an 
giinstigeren Objekten einen viel besseren Einblick in diese 
schwierigen Verhiltnisse gewinnen zu kénnen. Ein anderes 
Kolloidgemisch ist inzwischen in unserem Laboratorium von 
Feinschmidt*) untersucht worden. Es hat sich hierbei gezeigt, 
daB das Fillungsoptimum des Lecithins durch LEiweif- 
beimengungen stark beeinflu8t wird, indem es einerseits nach 
der weniger sauren Seite zu verschoben wird, und da anderer- 
seits das scharfe Flockungsoptimum des Lecithins in eine breite 
Flockungszone umgewandelt wird. 

Unser Plan ging nun dahin, das Gemisch je zweier Kolloide 
zn untersuchen, deren isoelektrische Punkte méglichst weit aus~ 
einanderliegen. Als erstes sehr lehrreiches Beispiel fanden wir 
das Paar Nucleinséure-Serumalbumin. 


I. Nucleinsiure — Serumalbumin. 


Vom Serumalbumin wissen wir schon, daB es in genuinem 
Zustande nicht ausflockt und seinen isoelektrischen Punkt 
bei 2-10-* hat*). Von der Nucleinséure ist uns bekannt, da8 
es bei stark saurer Reaktion ausfallt und erst bei extrem 
saurer Reaktion wieder in Lésung geht. Eine ganz genaue 
Bestimmung ihres Fallungsoptimums ist éuBerst schwierig. Auf 
jeden Fall geht z. B. aus Tabelle I hervor, da8 die fiir die 
Fallung der Nucleinsiure optimale Reaktion etwa 2-10™° ist; 


1) Pekelharing u. Ringer, Zeitschr.f. physiol. Chem. 75, 228, 1912. 

2) L. Michaelis und H. Davidsohn, Zeitschr. f. physiol. Chem. 
76, 385, 1912. 

3) Feinschmidt, diese Zeitschr. 38, 244, 1912. 

4) A. Michaelis u. H. Davidsohn, diese Zeitschr. 33, 456, 1911, 
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also von der des, Albumins weit entfernt ist. Es sei uns ge- 
stattet, iiber die experimentellen Schwierigkeiten bei der Be- 
stimmung des Fiallungsoptimums der Nucleinséure an dieser 
Stelle nur kurz hingewiesen zu haben, weil wir vorderhand nicht 
zu entscheiden wagen, wie weit das Verschwinden der Nuclein- 
séureflockung bei stark saurer Reaktion (vgl. Réhrchen 9, Tab. I) 
etwa durch hydrolytische Spaltung beeinfluBt wird. Das er- 
haltene Resultat deckt sich jedenfalls mit der Erwartung, dai 
die Nucleinséure einen ganz iiberwiegenden Saurecharakter hat 
und erst bei extrem saurer Reaktion leicht basische Eigen- 
schaften anzunehmen scheint. 

Was beim Vermischen von Nucleinséure und genuinem 
Albumin entsteht, ist schon seit langem bekannt; es fallt eine 
Verbindung von Nucleinséure und Albumin aus, von der man 
mit einigem Recht annehmen kann, daB sie den natiirlichen 
Nucleoalbuminen analog ist. Weiterhin ist uns schon gelaufig, 
da8 diese Fiallung in alkalischer Lésung nicht eintritt. Hieraus 
kann man bereits vermuten, daB diese Verbindung bei irgend 
einer wahrscheinlich leicht sauren Reaktion ein Fallungs- 
optimum haben wird, das sicher von dem der reinen Nuclein- 
séure verschieden ist. Dagegen kénnen wir nichts dariiber 
vermuten, ob dieses Fallungsoptimum etwas Konstantes dar- 
stellt und ob es von dem Mengenverhiltnis beider Komponenten 
sowie von anderen Umstinden abhingig ist. Die in unseren 
Versuchen verwendete Nucleinsiure war durchweg die kaufliche, 
aus Hefe dargestellte, von der Firma Merck (Darmstadt). Wir 
benutzten sie gelést in "/,,-Natriumacetat. Das Serumalbumin 
war wie iiblich durch Halbsattigung von Rinderblut mit Ammon- 
sulfat und folgende l4tiagige Dialyse des Filtrats gewonnen. 

Die drei in der Tabelle I wiedergegebenen Versuche belehren 
uns zundchst grob orientierend itiber die groBe Differenz zwischen 
der optimalen Fallungsreaktion der reinen Nucleinséure und der 
des Nucleinsiure-Albumingemisches. Ob die geringe Triibung 
des letzten Réhrchens von Versuch 2 und 3 dahin gedeutet 
werden muB, daB eine Spaltung der Verbindung durch die hoch- 
konzentrierte Séure aufgetreten ist, oder ob sie lediglich auf 
einen iiberschiissigen, durch das Albumin nicht mit Beschlag 
belegten Teil der Nucleinsiure zuriickzufiihren ist, wagen wir 
nicht zu entscheiden. 
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In Tabelle II haben wir einige unserer Versuche wieder- 
gegeben, die die gegenseitige Beeinflussung dieser Kolloide auf 
ihr Fallungsoptimum bei wechselnden Mengen der Komponenten 
illustrieren. In diesen Versuchen wird die [H'] durch steigende 
Mengen von Essigsiure bei konstantem Gehalt an Natrium- 
acetat reguliert. Das Fallungsoptimum ist in jeder Reihe durch 
fetten Druck der Kreuzchen noch besonders hervorgehoben. 

Die Resultate dieser Versuche kénnen wir folgendermaBen 
zusammenfassen: Ein Gemisch von Nucieinséure und genuinem 
Albumin gibt einen Niederschlag, der viel massiger ist als der der 
reinen Nucleinséure. Das Fallungsoptimum liegt bei sehr erheb- 
lich niedrigerer [H'] als das der reinen Nucleinsaéure, aber bei 


1) Das Zeichen + bedeutet stets Triibung; die Zahl der Zeichen 
gibt den Grad der Triibung an. 
2) Das Zeichen x bedeutet Flockung, die Zahl der Zeichen gibt 
ihren Grad an. 
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Tabelle II. 





| | 
sials 
ss BS 
4°/5. Nuclein- 
séure in "/19- y \ 0,5 | 0,5 
Natriumacetat r 
dest. Wasser | 2, 2,2 | 2,1 | 
Serumalbumin | 2,0 | 2,0 | 2,0 | HY 
Eagar (7) | 02 | 04 | 
Sofortige ab. 
lesung +? | + | + | 
Nach 10 Min. +1) + | ++ | +++ 
» 24 , ea ++) xx] xx | 











° 








a 











be o 


| 


~ Dieselbe Zu- 
sammensetzung 
wie bei Versuch 4, 
aber Albumin 
2fach verdiinnt 


Albumin 4fach 
xx ue: + verdiinnt 


+ 


| | ; 
Sofort 0 +4 x ] xx | XXX | xx +s 3a wr 
Elektrometrische Messung von sein 6 
{H"]= 9,5-10-5 


3 + 
g. 
= 


Sofort 
Nach 5 Min. 


Sofort 
Nach 3 Min. 


” 20 ” 


Sofort 
Nach 5 Min. 
10 


xX Brom 





: S| 2 


x | xxx | XXX | xx = 
B } Ax verdiinnt 


XXX) a XXX KX 


oo 
0 | Wie Versuch 5, 
0 jaber Nucleinsaure 


. xx | XX | XX | X | albumin 6fach 





+++ +++ fo | 
Sian . | 
| xx | Xx | wr | + | 
Optimums ergibt mit In 
(H]=62-10-° —- SER 
i | . ee 0 
+\+ +) + i) | ++ | + | + | » go weedy = 
Optimum [H']= 9,0-10-° unverdiinnt 
| insaure 1°/ 
olol+l+iaei o | o | 0 Aire 
Optimum [H’} = 6,5-10~° tw 


0 | ° bet leet t+ | + | © [Nueleinsiure 1°/,,, 
Nach 15 Min. O{|x|xx | ++i + Albumin 4fach 
Optimum Pia . Pe verdiinnt 


ooo| ooo! oo! 


ia 
0 
0 


ooo; ooo| co 


ee ee 


i 
exit x++/) 44 


| 
| 
terpolation 2°/o0 








Sofort | 0 | 0 | + |++| ++ | ++ | Oe 

Nach 12 Min. ce x + PA %: + | + Nucleinssure 1"/y, 
30, a | 64 ee bt doe does Oho 

auieen [H'] = 5,9-10-5 — 
~ Sofort — ++ | t+ | t+ | ++ | ++ [Nucleinsiure 1°%/,¢, 
Nach 20 Min. ++) x | xx | «MM |) xx =| ++] Albumin 10fach 
Optimum [H']=2,6-10"¢ _ Lutotommeall 
Sofort 0 | 0 | | + | + | + | ++ | ++ [Nucleinsiure1°/,,, 
Nach 10 Min. | 0 | 0; 0 + | + x | x | Xx |XX?!) Albumin 14 fach 

Optimum [H’]= 5,1-10-¢ verdiinnt 


1) Zwei weitere Réhrchen rechts von den protokollierten zeigen, da8 
das Optimum in Réhrehen 8 und 9 wirklich erreicht ist. 
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héherer [H’] als der isoelektrische Punkt des genuinen Albumins. 
Innerhalb gewisser Variationen dér Albuminmenge bei konstan- 
tem Nucleinsaéuregehalt ist das Fallungsoptimum ziemlich scharf 
erkennbar (== 6 bis 9-10~°), konstant und unabhangig von der 
Albuminmenge. Geht man mit der Albuminmenge immer weiter 
herunter, so beachtet man folgendes: Erstens verschiebt sich 
das Optimum nach der sauren Seite hin, und zwar um so 
mehr, je weniger Albumin zugesetzt ist, zweitens verliert das 
Optimum an Schirfe, drittens bieten solche (nicht mehr in die 
Tabelle aufgenommenen) Reihen mit sehr niedrigem Albumin- 
gehalt eigenartige Erscheinungen dar, die uns friiher schon 
begegnet sind, ohne daB wir sie deuten konnten. Wahrend 
sonst dasjenige Réhrchen, in dem zu Beginn des Versuchs die 
starkste Triibung ist, einige Zeit nachher die erste und spater- 
hin die vollstandigste Flockung zeigt, tritt hier eine Inkongruenz 
zwischen anfanglicher Triibung und spaterer Flockung ein. Zu 
Beginn des Versuchs zeigt sich die starkste Tribung in den 
sauersten Réhrchen, nach einiger Zeit aber flocken viel weniger 
saure Réhrchen energisch aus, waihrend die anfanglich triibsten 
oft dauernd in Suspension bleiben. Die Bedeutung dieses para- 
doxen Befundes kénnen wir nunmehr leicht geben. Wir haben 
in der Lésung, wenn wir mit sehr geringen Albuminmengen 
arbeiten, nebeneinander die Nucleinsiure-Albuminverbindung 
und einen Uberschu8 von freier Nucleinséure. Nun _besteht 
die Wirkung einer héheren, aber noch nicht fiir die Flockung 
der reinen Nucleinsiure optimalen Aciditét in der Bildung einer 
starken, aber nicht zusammenflockenden Triibung. In unseren 
Reihen erkennen wir also neben dem Flockungsoptimum der in 
geringen Mengen vorhandenen Nucleinsdéure-Albuminverbindung 
die Triibungen der reinen Nucleinséure. AuBerdem ist aber 
eine gewisse Einwirkung der iiberschiissigen Nucleinsiure auf 
ihre Albuminverbindung und umgekehrt bemerkbar: denn ein- 
mal wird das Flockungsoptimum der Verbindung weiter nach 
der sauren Seite zu verschoben, zweitens beginnen die Nuclein- 
sduretriibungen schon bei weniger saurer Reaktion als in den 
Reihen, die nur reine Nucleinséure enthalten. 

Das Fallungsoptimum der Nucleinséure-Albuminverbindung 
liegt aber jedenfalls irgendwo zwischen dem isoelektrischen 
Punkt des Albumins und dem der Nucleinséure. Die Deutung 

33* 
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dieser Regel ist so einfach, da8 sie wohl nicht auf Widerspruch 
stoBen wird: Die Affinitét zwischen Albumin und Nucleinsaure 
manifestiert sich nur unter der Voraussetzung, daB diese beiden 
Stoffe entgegengesetzte elektrische Ladung tragen. Diese Voraus- 
setzung ist erfiillt, wenn die [H'] der Lésung griéBer als der iso- 
elektrische Punkt des Albumins und kleiner als der der Nucleinsaure 
ist. Dann hat das Albumin positive, die Nucleinsiure negative 
Ladung, und es ist die Méglichkeit fiir die Entstehung einer 
Verbindung zwischen der als Séure funktionierenden Nuclein- 
séure und dem als Base funktionierenden Albumin gegeben. 
Warum diese Verbindung iiberhaupt unléslich ist, oder mit 
anderen Worten, warum diese Verbindung iiberhaupt ausfallt, ist 
damit natiirlich nicht erklirt. Aber vorausgesetzt, daB diese 
Verbindung unléslich ist, wird durch diese Vorstellung aufgeklart, 
warum das Fillungsoptimum der Verbindung zwischen dem 
isoelektrischen Punkt des Albumins und der Nucleinsiure 
liegen muB. 


Il. Nucleinsiure — denaturiertes Albumin. 


Der Unterschied der Mischung von Nucleinséure mit dena- 
turiertem Albumin gegen die vorige besteht darin, daB beide 
Komponenten dieses Gemisches ein eigenes Flockungsoptimum 
besitzen, und zwar haben wir fiir denaturiertes Albumin das 
Optimum bei 4-10~* angegeben, wahrend Nucleinséure etwa 
bei 2-10-? optimal flockt. 

Die Stammlésung von denaturiertem Albumin haben wir 
so hergestellt, daB wir das 14 Tage dialysierte Rinderserum- 
albumin mit 2 Teilen Wasser verdiinnten und dann kraftig auf- 
kochten. Im iibrigen war die Zusammensetzung dieser Reihen 
ganz identisch denen der Tabelle II. Wir verzichten deshalb 
darauf, sie hier ausfihrlich wiederzugeben und bringen nur 
kurz die Resultate. 

Bei einem Zusatz von 1 ccm unverdiinnter Stammlésung 
des denaturierten Albumins trat ein deutliches Flockungs- 
optimum bei [H’) = 1,6-10-* auf, das auch bei Zusatz von 
*/, und 2fach verdiinntem Albumin zu erkennen war. Ging 
man mit dem Albumin auf eine 3fache Verdiinnung herunter, 
so verschob sich das Flockungsoptimum nach der sauren 
Seite. 
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Auch hier erkennen wir also, daB das Flockungsoptimum 
des Gemisches ganz anders ist wie das der beiden Komponenten 
allein, und daB es stets zwischen denen der Komponenten liegt. 
Ein wirklich scharfes Optimum ist hier aber an ein ziemlich 
genau bestimmtes Mengenverhaltnis der Komponenten gekniipft. 
Bei anderen Mengenverhdltnissen treten neben einer Verschiebung 
des Optimums Verbreiterungen der Fallungszone und Inkongruenz 
zwischen maximaler Triibung und maximaler Flockung auf, die 
ein naheres Eindringen in diese Verhaltnisse untunlich erscheinen 
lassen. Die Ursache fiir dieses Verhalten liegt offenbar darin, 
da8 sich jede von beiden Komponenten schon bei geringem 
UberschuB infolge ihrer eigenen flockenden Eigenschaften stérend 
bemerkbar macht. 


III. Nucleinsiiure — Casein. 

Bei dem Gemisch von Nucleinséure und Casein ist wieder 
der Umstand gegeben, da8 beide Komponenten ein eigenes 
Fallungsoptimum besitzen; auch das Resultat ist ungefabr ent- 
sprechend. Ein derartiges Gemisch besitzt stets ein bestimmtes 
Fallungsoptimum, das zwischen den Optima der Komponenten 
liegt, aber mit dem Wechsel des Mengenverhiltnisses der 
Komponenten schwankt, und zwar in dem Sinne, daB ein 
Uberschu8 der Nucleinsiure das Optimum nach des sauren, 
ein Uberschu8 an Casein nach der weniger sauren Seite hin- 
zieht. 

Die Zusammensetzung der Reihen entsprach wieder denen 
der Tabelle II, nur wurden sie um ein Réhrchen nach rechts 
verlangert. Das Casein wurde als Lésung in */,,-Natriumacetat 
verwendet, die Stammldsung enthielt 5°/,, Casein. Das Opti- 
mum wurde wie gewdhnlich fast stets elektrometrisch beziig- 
lich der [H'] gemessen. Nach unseren Messungen schwankte 
das Flockungsoptimum zwischen 9-10~* und 3-10°*, wahrend 
bekanntlich das Optimum fiir Casein bei 2-10~° liegt’), 


IV. Casein — genuines Albumin. 


Das Flockungsoptimum des Caseins wird durch Zusatz von 
genuinem Albumin nicht merklich beeinflu8t; der einzig erkenn- 


1) P, Rona und L. Michaelis, diese Zeitschr. 28, 193, 1910; 
vgl. S. 197. 
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bare Unterschied ist der, da8 die Caseintriibung sich langsamer 
und weniger energisch zusammenballt, was zweifellos eine rein 
mechanische Wirkung des Albumins ist. 


V. Casein — denaturiertes Albumin. 


Wenn man Casein und denaturiertes Albumin mischt und 
verschiedenen [H] aussetzt, so ist eine gegenseitige Beein- 
flussung der beiden Flockungspunkte gleichfalls nicht bemerk- 
bar, da beide Optima nebeneinander auftreten. Um zu dieser 
Erkenntnis zu kommen, bedarf es jedoch der Beriicksichtigung 
der Eigenschaften jedes der beiden Komponenten. 

Diese beiden Stoffe verhalten sich nimlich an sich etwas 
verschieden. Das Casein hat in stark verdiinnten Lésungen die 
Eigenschaft, daB es schon wenig oberhalb und unterhalb der iso- 
elektrischen [H’] ganz klare Lésungen gibt und daB die Zone, in 
der iiberhaupt deutliche Triibungen auftreten, nicht weit zu beiden 
Seiten des isoelektrischen Punktes ausgedehnt ist. Im isoelektri- 
schen Punkt selbst tritt diese Triibung sofort nach dem Vermischen 
des Caseins mit dem Siauregemisch auf und fiihrt schnell zu 
energischer Flockenbildung. Das denaturierte Albumin dagegen 
zeigt in weiter Ausdehnung oberhalb und unterhalb des iso- 
elektrischen Punktes stark opalescente Lésungen, die Zone um 
den isoelektrischen Punkt markiert sich unmittelbar nach dem 
Vermischen des Albumins mit der Saéuremischung wenn iiber- 
haupt nur durch eine leichte Verdichtung der Triibung, und 
erst nach langem Warten pragt sich der isoelektrische Punkt 
deutlich, aber langsam durch Bildung von Filéckchen aus. 
Hieraus kann man schon von vornherein vermuten, wie sich 
ein Gemisch von Casein und denaturiertem Albumin nach dem 
Zusatz der Sdéurelésung verhalten muB8, vorausgesetzt, daB diese 
beiden Kérper isoliert bleiben und keinen Einflu8 aufeinander 
haben. Unmittelbar nach dem Saurezusatz muB8 sich der iso- 
elektrische Punkt des Caseins in der Reihe durch eine Triibung 
bemerkbar machen; die anfangliche geringe Triibung in der 
isoelektrischen Zone des Albumins wird verdeckt, weil das 
Casein in diesem Bereich immerhin noch eine leichte, schnell 
auftretende Opalescenz zeigt. Weiterhin flockt zunichst das 
Casein in seinem isoelektrischen Punkt aus, und erst viel 
spiter bemerkt man die Anwesenheit des Albumins durch 








\ Versuch 
\| Nr. | 


1é 





Flockungsoptimum von Kolloidgemischen. 505 


folgende Erscheinung. Wéahrend in reinen Caseinlésungen bei 
unserer Anordnung auch nach 24 Stunden eine Flockung iiber- 
haupt nur in 1 bis 2 Réhrehen diesseits und jenseits des iso- 
elektrischen Punktes eintritt, erstreckt sich in Albumin-Casein- 
gemischen die Flockung in der Richtung zunehmender Aciditat 
zwar ebensoweit, in der anderen Richtung aber viel weiter, 
den isoelektrischen Punkt des Albumins mit umspannend. Zur 
Erlauterung dieser Befunde mégen drei in der Tabelle III zu- 
sammengestellte Versuche dienen. 


Tabelle III. 
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Wenn man bei gleichbleibender Albuminmenge mit den 
Caseinmengen heruntergeht, so tritt selbstverstindlich die an- 
fanglich verdeckende Wirkung des Caseins gegeniiber dem Albu- 
min immer mehr zuriick. 

Der gegenseitige Einflu8 von Casein und denaturiertem 
Albumin auf ihr Flockungsoptimum ist also vollkommen er- 
klarbar durch die verschiedenen physikalischen Eigenschaften 
der beiden Substanzen und beruht nicht auf dem Auftreten 
einer Verbindung derselben, die ein anderes Flockungsoptimum 
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hat wie die Komponenten, was wir z. B. fiir das Gemisch 
Nucleinséure — genuines Albumin gezeigt haben. 


Zusammenfassung. 


Wenn man zwei amphotere Kolloide miteinander mischt, 
so kann eine Verbindung derselben ausflocken, und das 
Flockungsoptimum derselben liegt dann zwischen den iso- 
elektrischen Punkten der Komponenten. In einem gewissen 
Bereich ist dieses Flockungsoptimum unabhaingig von dem 
Mengenverhaltnis der beiden Komponenten, bei excessivem 
Uberschu8 der einen Komponente nahert sich das Flockungs- 
optimum dem isoelektrischen Punkt der iiberschiissigen Kom- 
ponente. Die Beobachtung dieser Fundamentalerscheinung wird 
oft dann erschwert, wenn beide Komponenten an sich in je 
ihrem isoelektrischen Punkt fallbar sind; dann kann, bei nicht 
gerade giinstig getroffenen Mengenverhiltnissen der beiden Kom- 
ponenten im Gemisch, die Fallung der Verbindung mit der Fallung 
der iiberschiissigen Komponente interferieren und das Bild triiben. 
In anderen Fallen 148t sich bei einem Gemisch zweier Kolloide, 
namentlich, wie es scheint, wenn die isoelektrischen Punkte der 
Komponenten nahe beieinander liegen, eine gegenseitige Beein- 


‘flussung, die Bildung eines neuen Flockungsoptimums, nicht 


beobachten. 








Zur Frage der kinstlichen Ernahrung. 
Von 
F. Réhmann. 


(Eingegangen am 28. Februar 1912.) 


Th. B. Osborne und L. B. Mendel') veréffentlichen eine 
Reihe héchst interessanter Versuche an Ratten, in denen sie 
den Einflu8 verschiedener reiner EiweiBstoffe auf die Erhaltung 
alterer und das Wachstum jiingerer Tiere untersuchen. Die 
Fragestellung und die Methodik entspricht im Prinzip derjenigen 
von Versuchen, mit denen ich mich selbst seit einer Reihe 
von Jahren beschaftige und iiber die ich bisher nur kurze 
Mitteilungen veréffentlicht habe. Die Ergebnisse dieser Forscher, 
die mit meinen eigenen Erfahrungen eine vollkommene Uberein- 
stimmung zeigen, weichen von den Resultaten meiner vorlaufigen 
Mitteilungen in dem sehr wichtigen Punkte ab, daB ich angab, 
da8 zur dauernden Erhaltung bzw. zur Aufzucht der Tiere ein 
Gemisch verschiedener EiweiBstoffe erforderlich ist, waihrend 
nach ihren Erfahrungen hierzu nur jeweilig ein EiweiBstoff 
(Casein, Ovalbumin, Lactalbumin, Edestin, Glutenin, Glycinin, 
nicht Gliadin und Hordein) ausreicht. Ich habe nun aber im 
Laufe des letzten Jahres nach einer scheinbar nur geringfiigigen 
Verbesserung in der Zubereitung des von mir verwendeten 
Nahrungsgemisches auch meinerseits — zu meiner eigenen Uber- 
raschung — gefunden, daB man Miuse mit einer Nahrung, 
die als einzigen Eiwei8stoff nur Hiihnereiwei8 enthalt, dauernd 
und mit Edestin mindestens wochenlang erhalten kann. Die 
Aufzucht ist bisher nur in Versuchen mit HiihnereiweiB bzw. 
Hiihnereiwei8 und Casein ausgefiihrt worden. 

Ich sehe mich zu dieser vorlaiufigen Mitteilung veranlaBt, 
damit es nicht spater so scheint, als ob meine Versuche irgend- 
wie durch die der amerikanischen Forscher beeinfluBt seien. 


1) Feeding experiments with isolated food-substances Washington, 
D.C. Published by the Carnegie Institution of Washington 1911, No. 156. 




















Berichtigung. 
Von 
Nagamichi Shibata. 





(Aus dem medizinisch-chemischen Institut der Universitat Tokio.) 


(Eingegangen am 8. Februar 1912.) 


In meiner Arbeit iiber die Fettwanderung bei Phosphorvergiftung 
(diese Zeitschr. 37, 345, 1911) findet sich die gelegentliche Bemerkung, daB 
die Ursache der Reaktion des Lebertrans mit konzentrierter Schwefelsdure 
(intensive Blaufarbung) noch nicht feststehe und erst durch meine Unter- 
suchung dahin entschieden worden sei, daB das Zustandekommen der 
Reaktion auf einem Gehalt des Lebertrans an einem Lipochrom beruhe. 
Inzwischen bin ich durch briefliche Mitteilung von Herrn Professor 
E. Salkowski an Herrn Professor M. Kumagawa darauf aufmerksam 
gemacht worden, da8 Salkowski den erwihnten Befund bereits vor 
langerer Zeit (Zeitschr. f. anal. Chem. 26, 568, 1887) erhoben und dariiber 
ausfihrlich berichtet hat. Ich zégere deshalb nicht, meine vermeintliche 
Angabe in bezug auf die Prioritét hier zu berichtigen. 


Gleichzeitig fiige ich fiir die betreffende Arbeit noch folgende Be- 
richtigungen hinzu: 
S. 346. In der zweiten Zeile von unten soll es heiBen: 
einige statt eine. 
S. 368. In ,,Mauseversuch V A“ soll es heiBen: 
Gewichtsabnahme 25°/, statt 33,33°/,. 
8S. 381, In ,,Mauseversuche XI B“ soll es heiBen: 
Gewichtsabnahme 23,5°/, statt 21°/,. 
S. 383. In ,,Maéuseversuche XII A“ soll es heiBen: 
Tiere wogen 29,76 g statt 26,76 g 
und daselbst: 
Gewichtsabnahme 16°/, statt 6,69°/,. 
S. 388 und 389. Die Nummern der Mauseversuche sollen heiGen: 
XIVA und XIVB statt XIIIA und XIIIB. 
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